


vDette legemidlet er underlagt serlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt
som mulig. Helsepersonell oppfordres til & melde enhver mistenkt bivirkning. Se pkt. 4.8 for
informasjon om bivirkningsrapportering.

1. LEGEMIDLETS NAVN

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsvaeske, opplgsning i ferdigfylt sprayte

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsvaeske, opplgsning i hetteglass

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSETNING

Ferdigfylt sprayte
1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, svarer til 500 mikromol.

Hver sprgyte pa 10 ml inneholder 3309 mg gadoversetamid, svarende til 5 millimol.

Hver sprayte pa 15 ml inneholder 4963,5 mg gadoversetamid, svarende til 7,5 mjllimol.
Hver sprgyte pa 20 ml inneholder 6618 mg gadoversetamid, svarende til 10 rr%m l.
Hver sprgyte pa 30 ml inneholder 9927 mg gadoversetamid, svarende til 1 ol.

Hjelpestoff(er) med kjent effekt: \(b.
N

20 ml opplasning inneholder 28,75 mg natrium. *
30 ml opplgsning inneholder 43,13 mg natrium.

For fullstendig liste over hjelpestoffer, se pkt. 6.1. . Q@

Hetteglass ?
1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, sva e@ 0 mikromol.

Hvert hetteglass pa 10 ml inneholder 3309
Hvert hetteglass pa 15 ml inneholder 49
Hvert hetteglass pa 20 ml inneholder

oversetamid, svarende til 5 millimol.
g gadoversetamid, svarende til 7,5 millimol.
mg gadoversetamid, svarende til 10 millimol.

Hjelpestoff(er) med kjent effekt: @
20 ml opplgsning inneholdgr 285 mg natrium.

For fullstendig liste OVK estoffer, se pkt. 6.1.

3. LEGEMIDDELFORM

Ferdigfylt sprayte
Injeksjonsvaeske, opplgsning i ferdigfylt sprayte.

Hetteglass
Injeksjonsvaske, opplasning i hetteglass.

Klar, fargelgs til svakt gul opplasning.
pH:6,0-7,5
Osmolalitet (37 °C): 1000 — 1200 mOsm/kg



4. KLINISKE OPPLYSNINGER
4.1 Indikasjoner
Dette legemidlet er kun til bruk ved diagnostiske formal.

Optimark er indisert til bruk ved magnetisk resonanstomografi (MRI) av sentralnervesystemet (CNS)
og leveren. Legemidlet gir kontrastforsterkning og bedre visualisering og hjelper med karakterisering
av fokale lesjoner og unormale strukturer i CNS og leveren hos voksne pasienter og barn fra to ars
alder med kjent patologi eller sveert mistenkelig patologi.

4.2  Dosering og administrasjonsmate

Optimark skal bare gis av leger som har erfaring med klinisk MRI.

Ngdvendige legemidler (f.eks. epinefrin/adrenalin, teofyllin, antihistaminer, kortikosteroider og
atropiner), endotrakealtuber og ventilator ma veare umiddelbart tilgjengelig til bruk ved akutte
ngdstilfeller.

Dosering

Legemidlet skal gis som intravengs bolusinjeksjon gjennom et perifw\u@ter i en dose pa

0,2 ml/kg (100 mikromol/kg) kroppsvekt. For a sikre fullstendig injeksjogav kontrastmidlet
etterfglges injeksjonen av en skylling med 5 ml natriumklorid inj aeske, opplgsning 9 mg/ml
(0,9 %). Bildetakingsprosedyren bgr fullferes i lgpet av 1 time e ministrasjon av kontrastmidlet.

Gjentatt dosering
Ved kranial MRI kan det gis ytterligere en bolusinjeksj
30 minutter etter den farste injeksjonen hos persongr
diagnostisk utbytte av undersgkelsen hvis det fort
tross for en enkelt dose kontrastforsterket MRI
stgrrelsen eller omfanget av eventuelle |eSjO
Sikkerheten av gjentatte doser er ikke fa

,2 ml/kg (100 mikromol/kg) innen
normal nyrefunksjon da dette kan gi gkt
eligger sterk klinisk mistanke om en lesjon til
dersom mer ngyaktig informasjon om antallet,

n pavirke behandlingen av pasienten.

0s barn og ungdom (fra to ar og eldre), hos pasienter
med nedsatt nyrefunksjon eller eldre. %’d tt dosering anbefales ikke i disse populasjonene.
Begrensede data fra andre gadolini ige kontrastmidler tyder pa at injeksjon av en dose pa

300 mikromol Optimark per kg krQppsvekt kan gi hgyere diagnostisk sikkerhet ved en MRI-
undersgkelse for a utelukke )K igere kraniale metastaser hos en pasient med kjent resektabel

metastase. (b

Pediatrisk populasjo

Det anses ikke at do sterlnger er pakrevet hos barn over to ar.

Optimark er kontraindisert hos nyfgdte opp til 4 ukers alder (se pkt. 4.3).

Optimark er ikke anbefalt til barn under to ar ettersom sikkerhet, effekt og innvirkning pa ufullstendig
utviklet nyrefunksjon ikke er studert i denne aldersgruppen.

z“

Eldre (65 ar og eldre)
Det anses ikke at dosejusteringer er pakrevet. Det bgr utvises varsomhet hos eldre pasienter (se
pkt. 4.4).

Nedsatt nyre- og leverfunksjon

Optimark er kontraindisert til pasienter med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (GFR <30 ml/min/1,73 m?)
og/eller akutt nyreskade og til pasienter som har fatt levertransplantasjon eller hos pasienter som
befinner seg i en periode rett far levertransplantasjon (se punkt 4.3). Optimark bgr kun benyttes etter
en grundig vurdering av nytte-risikoforholdet hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon

(GFR 30-59 ml/min/1,73 m?) ved en dose som ikke overstiger 0,1 mmol/kg kroppsvekt (se punkt 4.4).
Det bar ikke brukes mer enn en dose i lgpet av en scanneprosedyre. Pa grunn av manglende
informasjon om gjentatt administrering bar ikke injeksjoner med Optimark gis gjentatte ganger med
mindre oppholdet mellom injeksjonene er pa minst 7 dager.



Administrasjonsméte

Midlet administreres som en perifer, intravengs bolusinjeksjon. For a sikre fullstendig injeksjon av
kontrastmidlet ma injeksjonen fglges av skylling med 5 ml natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %)
injeksjonsveaeske, opplgsning. Det anbefales bruk av et fleksibelt innlagt venekateter, se pkt. 4.4.
Optimark ma ikke administreres med autoinjeksjon til barn mellom 2 og 11 ar (se pkt. 4.4).

Forholdsregler fgr handtering eller administrering av dette legemidlet.
Beholderen og opplagsningen skal inspiseres far bruk som beskrevet i pkt. 6.6.

4.3 Kontraindikasjoner

Overfglsomhet overfor gadoversetamid eller overfor andre midler som inneholder gadolinium eller
overfor ett eller flere av hjelpestoffene listet opp i pkt. 6.1.

Optimark er kontraindisert
e hos pasienter med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (GFR <30 ml/min/1,73 m?) og/eller akutt
nyreskade

e hos pasienter som har fatt levertransplantasjon eller 6
¢ hos pasienter som befinner seg i en periode rett far Ievertransplantasj@)g

o hos nyfadte opp til 4 ukers alder (se pkt. 4.4). \\(b.

4.4 Advarsler og forsiktighetsregler é\.

Som med alle paramagnetiske kontrastmidler kan forstegk MRI med gadoversetamid svekke
visualiseringen av eksisterende lesjoner. Noen av disse {Sjonene kan sees pa MRI uten kontrast. Det
bar derfor utvises forsiktighet ved tolking av en k rsterket skanning hvis det ikke ogsa er tatt

MRI uten kontrastmiddel.
Far undersgkelsen er det viktig & passe pa at p@n er tilstrekkelig hydrert.

Overfglsomhet \g
PRI ;

Overfglsomhetsreaksjoner og andre idi atiske reaksjoner kan ogsa oppsta ved bruk av
gadoversetamid. Disse reaksjonen i seg utslag i kardiovaskulaere og respiratoriske reaksjoner og
hudreaksjoner (se pkt. 4.8). De fl v disse reaksjonene oppstar innen en halv time etter
administreringen av kontrast t. Som med alle andre kontrastmidler i samme klasse kan det i
sjeldne tilfeller oppsta for;i e reaksjoner (etter flere timer eller dager); ingen slike reaksjoner ble

imidlertid rapportert i iske studiene som ble utfart.

Ved overlesomhe@ joner skal administreringen av kontrastmidlet avsluttes umiddelbart, og om

ngdvendig skal intravengs behandling startes.

Undersgkelsen skal utfares under tilsyn av lege, og det anbefales innsettelse av et fleksibelt innlagt

kateter. For & kunne reagere raskt et i ngdstilfelle ma ngdvendige legemidler (f.eks.

epinefrin/adrenalin, teofyllin, antihistaminer, kortikosteroider og atropin), endotrakealtube og

respirator vaere umiddelbart tilgjengelig.

Risikoen for overfglsomhetsreaksjoner er gkt i fglgende tilfeller:

- pasienter med allergisk disposisjon

- pasienter med bronkialastma; hos disse pasientene er det serlig risikoen for bronkospasme som er
okt

- pasienter med tidligere reaksjoner pa kontrastmidler, inkludert tidligere reaksjon pa jodholdige
kontrastmidler

Far injeksjon av kontrastmidler ber pasienten spgrres om vedkommende har noen allergier (f.eks.

allergier mot sjgmat eller legemidler, haysnue, urtikaria), om vedkommende er overfglsom overfor

kontrastmidler, og om vedkommende har bronkialastma. Premedisinering med antihistaminer og/eller

glukokortikoider kan overveies.



Pasienter som tar betablokkere
Det bgr tas hensyn til at pasienter som bruker betablokkere, kan vare refraktere overfor
standardbehandling av overfglsomhetsreaksjoner med betaagonister.

Pasienter med kardiovaskuleer sykdom

I denne pasientgruppen kan overfglsomhetsreaksjonene vare alvorlige. Seerlig hos pasienter med
alvorlig hjertesykdom (f.eks. alvorlig hjertesvikt, koronararteriesykdom) kan kardiovaskulaere
reaksjoner forverres. Slike reaksjoner ble imidlertid ikke pavist i kliniske studier med Optimark.

Sykdommer i sentralnervesystemet

Hos pasienter som har epilepsi eller hjernelesjoner, kan sannsynligheten for kramper under
undersgkelsen veere gkt. Forholdsregler ma tas ved undersgkelse av slike pasienter (f.eks. overvaking
av pasienten), og det utstyret og de legemidlene som er ngdvendig for rask behandling av mulige
kramper, skal veaere tilgjengelig.

Pasienter med nedsatt nyrefunksjon

Far Optimark gis bar alle pasienter vurderes med henblikk pa nedsatt nyrefunksjon ved hjelp av
laboratorietester.

Det er rapportert tilfeller av nefrogen systemisk fibrose (NSF) i sammenheng g@ruk av Optimark

0g enkelte gadoliniumholdige kontrastmidler til pasienter med akutt eller k alvorlig nedsatt
nyrefunksjon (GFR <30 ml/min/1,73 m?) og/eller akutt nyreskade. Opti kontraindisert hos
disse pasientene (se pkt. 4.3). Pasienter som gjennomgar, eller tidliger jennomgatt
levertransplantasjon har seerlig risiko, siden forekomsten av akutt » t er hgy i denne gruppen.
Optimark skal derfor ikke brukes til pasienter som har gjennom er befinner seg i en periode rett
far levertransplantasjon og hos nyfadte opp til 4 ukers alder. t. 4.3).

Risikoen for utvikling av NSF hos pasienter med moderat nyrefunksjon

(GFR 30-59 ml/min/1,73 m?) er ukjent, og Optimark skal or kun benyttes etter en grundig
vurdering av nytte-risikoforholdet hos pasienter m rat nedsatt nyrefunksjon.
Gadoversetamid er dialyserbart. Hemodialyse ko@er administrering av Optimark kan veere
nyttig for & fjerne Optimark fra kroppen, Det f er ingen stgttende data for at initiering av
hemodialyse for forebygging eller behandli SF hos pasienter som ikke allerede gjennomgar

hemodialyse.
N

Hos pasienter med nedsatt nyrefu:&&ed baseline, har akutt nyreskade som krever dialyse

forekommet med bruk av Optimai sikoen for akutt nyreskade kan gke med en gkt dose av
kontrastmidlet. Administrer Iq& ulig dose som gir tilstrekkelig avbildning.

Barn og ungdom %
Optimark ma ikke %& res via en automatisk injektor. Ngdvendig dose skal administreres for
hand til barn mello g 11 ar for & unnga utilsiktet overdosering.

Neonatale og spedbarn
Optimark skal ikke brukes til barn som er under 2 ar. Sikkerhet og effektivitet er ikke undersgkt for
denne aldersgruppen.

Eldre
Da clearance i nyrene av gadoversetamid kan vere nedsatt hos eldre er det spesielt viktig & vurdere
pasienter over 65 ars alder med henblikk pa nedsatt nyrefunksjon.

Natrium

Dette legemidlet inneholder mindre enn 1 mmol natrium (23 mg) per dose pa opptil 17 ml, dvs. sa
godt som "natriumfritt".

Sprayter_ pa 10 ml og 15 ml inneholder mindre enn 1 mmol natrium, dvs. sa godt som "natriumfrie".
Hayere doser inneholder 1 mmol natrium eller mer, noe som ma tas med i betraktningen hos pasienter
som er pa en kontrollert natriumdiett.



Ferdigfylt sprayte
20 ml av opplasningen inneholder 28,75 mg natrium.
30 ml av opplgsningen inneholder 43,13 mg natrium.

Hetteglass
20 ml av opplgsningen inneholder 28,75 mg natrium.

Serumjern og serumsink
Forsiktighet bar utvises da forbigdende reduksjon i konsentrasjonen av jern og sink i serum har blitt
observert i kliniske studier. Den Kliniske betydningen av dette er ukjent.

4.5 Interaksjon med andre legemidler og andre former for interaksjon
Ingen formelle interaksjonsstudier er blitt utfart.

Det er vist at Optimark interfererer med malingen av serumkalsium ved kolorimetrisk metode med
o-kresolftalein-complexone (OCP). Administrasjon av gadoversetamid gir imidlertid ikke en sann
reduksjon i serumkalsium. | nerveer av gadoversetamid gir OCP-teknikken en feilaktig, lav verdi for
plasmakalsium. Styrken pa dette malingsartefaktet er proporsjonal med konse t@wnen av
gadoversetamid i blodet, og hos pasienter med normal nyreclearance kan n@%&ge verdier oppnas ca.
90 minutter etter injeksjon. Hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon vil f@ Isen av gadoversetamid
skje langsommere og pavirkningen pa kalsiummalingen ved OCP var r. Gadoversetamid
pavirker ikke andre metoder for maling av serumkalsium, som ko isk metode med

Arsenazo 111, atomisk absorpsjonsspektroskopi og induktivt kob smamassespektroskopi.

4.6 Fertilitet, graviditet og amming . Q@

Graviditet
Det er ingen data pa bruk av gadoversetamid hos

gadoversetamid ngdvendig. &

Amming @'
Det er ukjent om gadoversetamid@kilt ut i morsmelk hos mennesker. Det foreligger ikke
tilstrekkelig informasjon om illelse av gadoversetamid i melk hos dyr. En risiko for barn som

ammes, kan ikke utelukkesy ing skal opphgre i minst 24 timer etter at Optimark er administrert.

Fertilitet E\ b
Ikke-kliniske data indikerer ingen spesiell fare for mennesker basert pa konvensjonelle studier av
reproduksjonstoksisitet. Kliniske studier av fertilitet er enna ikke utfart.

4.7  Pavirkning av evnen til & kjegre bil og bruke maskiner

Optimark har ingen eller ubetydelig pavirkning pa evnen til a kjere bil og bruke maskiner.
Oppegéende pasienter ma vare oppmerksomme pa at ved bilkjgring eller bruk av maskiner kan akutt
svimmelhet oppsta i mindre vanlige tilfeller (>1/1000 til <1/100) (se pkt. 4.8).

4.8 Bivirkninger

Oppsummering av sikkerhetsprofilen

De fleste bivirkningene var av mild til moderat intensitet og av forbigaende natur. De vanligste
bivirkningene var dysgeusi, falelse av & vaere varm, hodeverk og svimmelhet.

De fleste bivirkningene som ble observert etter bruk av gadoversetamid, var bivirkninger i
nervesystemet etterfulgt av generelle bivirkninger, gastrointestinale sykdommer / hud- og
underhudssykdommer.




Det er rapportert om alvorlige bivirkninger, og disse omfatter anafylaktiske reaksjoner,
kardiovaskulere reaksjoner og allergiske respirasjonslidelser. Behandlingen bgr veere symptomatisk,
og ngdvendige legemidler og nagdhjelpsutstyr ma veere umiddelbart tilgjengelig dersom det skulle
oppsta et ngdstilfelle.

Oversikt over bivirkninger

Falgende bivirkninger er rapportert fra kliniske studier og fra bruk av gadoversetamid etter
markedsfaring. Innenfor hver frekvensgruppering er bivirkningene presentert etter synkende
alvorlighetsgrad.




Organklassesystem

Vanlige (>1/100 til

Mindre vanlige

Sjeldne (=1/10 000 til <1/1000)

Sveert sjeldne

Ikke Kjent

(MedDRA) <1/10) (>1/1000 til <1/100) (<1/10 000)
Forstyrrelser i immunsystemet Anafylaktlsk
reaksjon
Stoffskifte- og .
ernaringsbetingede sykdommer Nedsatt appetitt . ,-AQ
L . Angst, savnforstyrrelser, forirret
Psykiatriske lidelser og desorientert \e@
Svimmelhet, . N
Nevrologiske sykdommer Hodepine, dysgeusi | hypoestesi, parestesi, Konvulsmner,.l‘a{q » somnolens, Synkope
. brennende falsle
parosmi Ca
Erytem p%fokket, gyesmerter,
@yesykdommer tékes@o junktivitt, okulaer
hypefe
Sykdommer i gre og labyrint §9tus, vertigo
. (Ralpitasjoner, AV-blokk grad I,
Hjertesykdommer ekstrasystoler, takykardi, arytmi
Karsykdommer Redming . () | Hypotensjon, hypertensjon
Sykdommer i N\~ Dyspné, dysfoni, rhinoré, tetthet i
— Nesetetthafq. halsen, bronkospasme, hoste,
respirasjonsorganer, thorax og -
. halsw@o laryngealt/faryngealt gdem,
mediastinum - L .
faryngitt, rhinitt, nysing
56’ Hypersekresjon av spyit,
Gastrointestinale sykdommer abdominalsmerter, obstipasjon, Oppkast

Ob@«’alme, diaré

munntgrrhet

Hud- og underhudssykdommer

Pruritus, utslett

Urtikaria, kaldsvette, erytem,
hyperhidrose

Periorbitalt gdem

Nefrogen systemisk
fibrose (NSF)

Sykdommer i nyre og urinveier

@kt blodkreatinin, hematuri




Organklassesystem
(MedDRA)

Vanlige (=1/100 til
<1/10)

Mindre vanlige
(>1/1000 til <1/100)

Sjeldne (=1/10 000 til <1/1000)

Sveert sjeldne
(<1/10 000)

Ikke kjent

Generelle lidelser og reaksjoner
pa administrasjonsstedet

Folelse av & vaere
varm

Ubehag i brystet,
brystsmerter, falelse
av a fryse (inkludert
perifer kulde),
reaksjoner pa
administrasjonsstedet

Frysninger, smerter, ansiktsgdem,
kraftlgshet inkludert asteni, fatigue
og malaise, feber, perifert ad
folelse av a vaere annerled @

Undersgkelser

Unormalt
blodkalsium

@kt ALAT, unormab\%&nalyse
unormale urine

albumin i urir;\' K, redusert
hemogloblnp

Forlenget QT-tid pa
EKG




Det har oppstatt lokale reaksjoner pa injeksjonsstedet, og disse kan gi reaksjoner som lokal irritasjon.

Det er rapportert tilfeller med nefrogen systemisk fibrose (NSF) etter bruk av Optimark (se punkt 4.4).
Med noen gadoliniumholdige kontrastmidler er det rapportert tilfeller med gadolinium-assosierte
hudflekker, med paviste sklerotiske lesjoner pa histologi, hos noen pasienter som ellers ikke har
symptomer eller tegn pa nefrogen systemisk fibrose.

Pediatrisk populasjon
Optimark er studert hos barn fra 2 ar og eldre, med tilsvarende sikkerhetsprofil som pavist i den
voksne populasjonen.

Melding av mistenkte bivirkninger

Melding av mistenkte bivirkninger etter godkjenning av legemidlet er viktig. Det gjer det mulig a
overvake forholdet mellom nytte og risiko for legemidlet kontinuerlig. Helsepersonell oppfordres til a
melde enhver mistenkt bivirkning. Dette gjares via det nasjonale meldesystemet som beskrevet i

Appendix V.

4.9 Overdosering @

Gadoversetamid er prevd ut pa mennesker i doser pa opptil 700 mikromol/l@\n ganger
standarddosen). Det er ikke rapportert om kliniske konsekvenser av ove@ g. Det er usannsynlig
at det oppstar akutte toksisitetssymptomer hos pasienter med normal n ksjon. Optimark kan
fjernes med hemodialyse. Det er imidlertid intet belegg for at hemo\ e er egnet for & forebygge

nefrogen systemisk fibrose (NSF). 6
Q\Q

(\)&
5.1 Farmakodynamiske egenskaper é\

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKAPER

Farmakoterapeutisk gruppe: Kontrastmidler agnettomografi, ATC-kode: VO8CAO06

Gadoversetamid er et chelat som inne?&ﬁm# gadolinium, som har paramagnetiske egenskaper og er
ekten ved MRI, og liganden versetamid.

lesjonen og dermed gjare lere & skille lesjonen fra de omliggende normale strukturene. Bruk av
et kontrastmiddel kan q&% dusere terskelen for deteksjon og visualisering av en lesjon.
Gadoliniumholdige}kﬁ idler til MRI-undersgkelser (gadoliniumholdige chelater) virker
indirekte pa det lok agnetiske miljget ved a endre protonenes T1 (spinn-gitter)- og T2 (spinn-
spinn)-relaksasjonstid. Ved den vanlige konsentrasjonen pa 100 mikromol/kg dominerer forkortingen
av T1, og forkortingen av T2 er ikke signifikant ved T1-vektede sekvenser.

ansvarlig for den kontrastforsterkegrﬂi
Hensikten med et kontrastﬂra%ﬂi MRI-undersgkelser er & forarsake endringer i signalintensitet inni

Gadoversetamid, et ekstracelluleert gadoliniumchelat, fordeles raskt i ekstracelluleervaesken /
ekstracelluleerrommet ved intravengs administrasjon og utskilles hovedsakelig ved glomerulaer
filtrasjon.

Pa grunn av disse egenskapene er tidspunktet for bildetakingen etter administrasjon av kontrastmidlet
sveert viktig ved bildeundersgkelser av leveren. Ved levermetastaser er signalforskjellen mellom tumor
og omliggende levervev betraktelig forbedret i de 90 farste sekundene etter at et ekstracellulaert
gadoliniumkontrastmiddel er administrert. En rask bildesekvens bgr derfor startes 20 sekunder etter
bolusinjeksjon av kontrastmidlet nar midlet hovedsakelig er i leverarteriene, og deretter pa nytt

60 sekunder etter injeksjon nar midlet hovedsakelig er i portvenen. Siden leverarterien og
portvenesystemet star for henholdsvis om lag 20 % og 80 % av blodtilferselen til leveren, fremstilles
hypervaskulere lesjoner best i de tidligere bildene (leverarteriefasen), og hypovaskulare lesjoner
fremstilles best i bildene som tas i den portalvengse fasen (de fleste metastatiske lesjoner er relativt
hypovaskulare og fremstilles best i den portalvengse fasen, der de vises som omrader med lavere
signalintensitet i forhold til den markerte kontrasten i leveren). Fremstillingen av hypo- og
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hypervaskulere lesjoner kan reduseres hvis bildeopptaket utsettes i mer enn 3 minutter da
kontrastmidlet diffunderer inn i interstitialrommet i bade leverparenkymet og lesjonen (f.eks.
metastase) slik at lesjonen blir isointens med det normale leverparenkymet. Forsinkede post-kontrast-
eller ekvilibriumsbilder (> 5 minutter etter dosering) er nyttige med hensyn til karakterisering av
lesjoner, senteret i en metastase kan for eksempel gi en akkumulering av kontrastmiddel i
interstitialrommet i lesjonen og bli hyperintenst i forhold til den normale leveren. Denne forskjellen i
kontrastmgnsteret er nyttig med tanke pa a stille en differensialdiagnose ut fra lesjonskarakterisering
og diagnostisk sikkerhet.

Forsterkning av hjernetumorer med et gadoliniumholdig (eller jodholdig) kontrastmiddel forutsetter
brudd pa blod-hjernebarrieren. Slike midler har derfor vart omtalt som markgarer for unormal
nedbrytning av blod-hjernebarrieren. Ved brudd pa blod-hjernebarrieren diffunderer
gadoversetamidmolekylene inn i interstitialrommet, og derved oppstar den karakteristiske
paramagnetiske effekten av forkortede T1- og T2-relaksasjonstider. Tilfarsel av kontrast ved MRI-
undersgkelser, i en standard klinisk dose pa 100 mikromol/kg, har generelt fart til signifikant forbedret
lesjonsdeteksjon, sensitivitet og diagnostisk ngyaktighet.

5.2  Farmakokinetiske egenskaper

Distribusjon %Q
Farmakokinetikken for gadoversetamid falger en toroms (two compartn@ en modell. Ved en dose
pa 100 mikromol/kg er gjennomsnittlig halveringstid for distribusjons os friske forsgkspersoner
beregnet ut fra residualmetoden hos 12 friske frivillige 13,3 + 6,8 i ?&annomsnittlig
distribusjonsvolum ved 100 mikromol/kg hos pasienter som ikk e nedsatt nyrefunksjon
(inkludert bade friske forsgkspersoner og pasienter med CNS; leverpatologi), var 158,7 + 29,0 til
214,3 (omrade 116,4 til 295,0) ml/kg. Dette distribusjonsv (ca. 10-15 | for en kroppsvekt pa

70 kg) er forenlig med et legemiddel som distribueres ti racellulaerveasken. Doseniva har ingen
gjennomgaende effekt pa distribusjonsvolumet i n tudiene. Gadoversetamid gjennomgar ingen
proteinbinding in vitro. Og

S
Eliminasjon 6
Halveringstid i eliminasjonsfasen ved 10&§g’omollkg varierer fra 1,49 + 0,15 t hos friske frivillige
til 2,11 + 0,62 t hos pasienter som ikk edsatt nyrefunksjon (inkludert friske forsgkspersoner og
pasienter med CNS- eller leverpato

Gjennomsnittlig plasmaclear
(111,0 + 14,1 ml/min/1,73

av gadoversetamid hos friske forsgkspersoner

ppsoverflate) er ikke signifikant forskjellig fra gjennomsnittlig
nyreclearance. Lignen ater er oppnadd hos friske forsgkspersoner og pasienter med ulike
kombinasjoner av levet-NCINS- og nyredysfunksjon, der nyreclearance av gadoversetamid utgjar om
lag 95 % av total pl clearance. Slike resultater (forholdet nyreclearance/totalclearance rundt 1)
tyder pa at gadoversetamid hovedsakelig skilles ut gjennom nyrene.

Doseniva (100 til 700 mikromol/kg) gav ingen systematisk forskjell i noen av de kinetiske
parameterne. Kinetikken til gadoversetamid ser derfor ut til & vere linear innenfor dette doseomradet.

Metabolisme
Ettersom gadoversetamid utskilles hovedsakelig uforandret i urin, er det ikke sannsynlig at legemidlet
gjennomgar signifikant metabolisme hos mennesker.

Spesielle pasientgrupper

Effekt av kjgnn:
VVoksne menn og kvinner deltok i to farmakokinetiske studier. Ingen signifikante forskjeller i
farmakokinetikk ble observert pa grunnlag av kjgnn.
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Effekt av alder:

Korrigert for kroppsvekt er total kroppsclearance av gadoversetamid hgyere i aldersgruppen 2 til 11 ar
(143 £ 27,9 ml/t/kg) enn det som er observert i aldergruppen 12 til 18 ar (117 + 26.1 ml/t/kg) og de to
voksne pasientgruppene (henholdsvis 82,1 + 16,8 og 56,5 + 9,7 ml/t/kg i aldersgruppene 19 til 64

0g > 65 ar).

Halveringstid i eliminasjonsfasen i aldersgruppene 2 til 11 og 12 til 18 ar (henholdsvis 1,4 + 0,3 og
1,6 0,3 t) er kortere enn det som er observert i de to voksne pasientgruppene (1,9 +0,50g 2,5 +
0,5 t* i henholdsvis aldersgruppene 19 til 64 og > 65 &r). Farmakokinetikken er bare undersgkt hos et
begrenset antall eldre (over 65 ar, N = 3).

Effekt av nedsatt nyrefunksjon

Plasmakonsentrasjonen av gadoversetamid gker linegert med reduksjon i nyrefunksjon; hos pasienter
med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (Crc < 30 ml/min.) reduseres gadoversetamidutskillelsen hele seks
ganger og eksponeringen (AUC) og t, gker tilsvarende. Siden gadoversetamid bare administreres som
en enkeltdose, vil dette fare til lengre og hgyere eksponering i et begrenset tidsrom. Etter 72 timer er
imidlertid nesten hele dosen skilt ut i urinen selv hos pasienter med alvorlig nedsatt nyrefunksjon, og
hos friske pasienter ble doser pa opptil 500 mikromol/kg administrert uten redusert sikkerhet. Da det
har veert rapportert tilfeller av NSF som kan veere forbundet med nedsatt nyref v@on, ved bruk av
andre gadoliniumholdige kontrastmidler og ved bruk av gadoversetamid, s timark likevel ikke
brukes til disse pasientene. \Q

5.3 Prekliniske sikkerhetsdata - (b'
N

sikkerhetsfarmakologi, akutt toksisitet, reproduksjonstoksist kal toleranse, antigenisitet og

Prekliniske data indikerer ingen spesiell fare for mennesker b;@pé konvensjonelle studier av
gentoksisitet. Ingen karsinogenitetsstudier ble utfart. &\

Toksisitetstester ved gjentatt dosering pa rotter o r viste vakuolisering pa de tubulere cellene i
nyrene, med sterke bevis for at effekten kan re s. Ingen funksjonshemming ble observert.

maneder var signifikant forsinket fordi nyrefunksjonen
temisk eksponering for Optimark. Ukentlig gjentatt

a en ukes alder til voksen alder fgrte til omfattende

il lokaliserte effekter, som ulcergs dermatitt, kompromittert

Elimineringen av Optimark hos hunder
hos disse er umoden. Det farte til en h
dosering pa 2 til 20 ganger klinisk
mineralisering av vev, noe som faft

irkulasj hepatisk dysf jon.
sirkulasjon og hepatis dysou@n

6. FARMASQ@OPPLYSNINGER

6.1 Fortegnelse over hjelpestoffer

Versetamid

Kalsiumhydroksid

Kalsiumkloriddihydrat

Natriumhydroksid og/eller saltsyre for pH-justering
Vann til injeksjonsvasker

6.2 Uforlikeligheter

Da det ikke foreligger undersgkelser vedragrende uforlikeligheter, ma Optimark ikke blandes med
andre legemidler.

6.3 Holdbarhet

3ér.
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Kjemisk og fysisk holdbarhet er vist i 24 timer ved 25 °C.
Ut fra et mikrobiologisk synspunkt skal legemidlet brukes umiddelbart. Hvis det ikke brukes
umiddelbart, ligger ansvaret for lagringstid og lagringsforhold hos brukeren.

6.4 Oppbevaringsbetingelser

Ferdigfylt sprayte
Oppbevar sprgyten i ytteremballasjen for a beskytte mot lys.

Hetteglass
Oppbevar hetteglasset i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.

Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.
Oppbevaringsbetingelser etter anbrudd av pakningen, se pkt. 6.3.

6.5 Emballasje (type og innhold)
Ferdigfylt sprayte

Optimark er fylt pa ferdigfylte sprayter laget av polypropylen. Sprayteproppe (@tempelet er laget
av bromobutylgummi %

Pakningsstarrelser:

1x10 ml 10 x 10 ml s\\\\(b.

1x15ml 10 x 15 ml

1x20ml 10 x 20 ml

1x30ml 10 x 30 ml QQ

Ikke alle pakningsstarrelser vil ngdvendigvis bli m zrt

Hetteglass

Optimark er fylt pa hetteglass laget av fargelast: ﬂybestandlg borosilikatglass (Ph.Eur. type 1).
Hetteglassene er forseglet med gummipr v bromobutylgummi, aluminiumhetter og flip-off-

topper i plast. (b'
Pakningsstarrelser: \@

1x10ml 10x10m:o

Lxz0m 18?%”"0

Ikke alle pakningss Iser vil ngdvendigvis bli markedsfart.

6.6  Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen handtering

Optimark er bare beregnet pa engangsbruk; eventuelt ubrukt legemiddel skal kastes.

Opplasningen skal ikke brukes hvis den er misfarget eller inneholder partikler. Ved bruk av utstyr til
flergangsbruk er det viktig & vare sveert omhyggelig med & hindre at opplgsningen kontamineres med

spor av rengjgringsmidler.

Ferdigfylt sprayte

Ferdigfylte sprayter:
Sammenkobling og inspeksjon
Inspiser sprayten og se etter tegn pa lekkasje. Skal ikke brukes hvis det observeres lekkasje.
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ATy Etter at sprgytestempelet er satt inn i sprayten, er
& Y J dgt viktig a dorele stempelet ytterligere 1/2 gang
slik at den gra stempeldelen kan rotere fritt.

Far sprayten tas i bruk, ma den gra
spreyteproppen tas av og kastes. Kanylen eller
infusjonsslangen kan na festes til sprayten.

Kast sprgyten og eventuelt ubrukt opplasning etter bruk.

Ikke anvendt legemiddel samt avfall bgr destrueres i overensstemmelse med lokale krav.
Sporingsetiketten til & ta av som sitter pa den ferdigfylte sprayten kan festes til pasientjournalen slik at
det kan dokumenteres ngyaktig nar det gadoliniumholdig kontrastmiddel er benyttet. Dosen bgr ogsa
angis.

Dersom elektroniske pasientjournaler brukes, skal produktnavnet, produksjo&@mmeret 0g dosen
angis i pasientjournalen.

Hetteglass \\(b'

Optimark skal trekkes opp i spreyten og brukes umiddelbart.

Opplgsningen ma undersgkes ngye far bruk for a kontrollere partlkler er lgst opp, 0g at
beholderen og proppen er uskadet. Hvis opplzsnmgen fort %eholder partikler, ma hetteglasset
kastes.

Kast sprgyten og eventuelt ubrukt opplasning etter
Ikke anvendt legemiddel samt avfall bar destru6 overensstemmelse med lokale krav.

Sporingsetiketten til & ta av som sitter pa t@gﬂasset kan festes til pasientjournalen slik at det kan
dokumenteres ngyaktig nar det gadolini oldig kontrastmiddel er benyttet. Dosen bgr ogsa angis.
Dersom elektroniske pasientjournz@kes, skal produktnavnet, produksjonsnummeret og dosen

angis i pasientjournalen.
o>

7. INNEHAVER A@?KEDSFQRINGSTILLATELSEN

Guerbet

15, rue des Vanesses
93420 Villepinte
Frankrike

8. MARKEDSFZRINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE)

Ferdigfylt sprayte

1 x 10 ml: EU/1/07/398/007
10 x 10 ml: EU/1/07/398/008
1 x 15 ml: EU/1/07/398/009
10 x 15 ml: EU/1/07/398/010
1 x 20 ml: EU/1/07/398/011
10 x 20 ml: EU/1/07/398/012
1 x 30 ml: EU/1/07/398/013
10 x 30 ml EU/1/07/398/014
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Hetteglass
1 x 10 ml: EU/1/07/398/001

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

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFARINGSTILLATELSE / SISTE FORNYELSE

Dato for forste markedsfgringstillatelse: 23. juli 2007
Dato for siste fornyelse: 15. juni 12

10. OPPDATERINGSDATO

Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European Medicines Agency) http://www.ema.europa.

2
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A. TILVIRKER(E) ANSVARLIG FOR BATCH RELEASE

Navn og adresse til tilvirker ansvarlig for batch release

Mallinckrodt Medical Imaging Ireland
Damastown

Mulhuddart

Dublin 15

Irland

B. VILKAR ELLER RESTRIKSJONER VEDR@RENDE LEVERANSE OG BRUK

Legemiddel underlagt begrenset forskrivning (se Vedlegg I, Preparatomtale, pkt. 4.2.).

C. ANDRE VILKAR OG KRAV TIL MARKEDSFQRINGSTILLATEI@N
o Periodiske sikkerhetsoppdateringsrapporter (PSUR) Q\%
@r dette legemidlet er angitt i

i Artikkel 107¢c(7) av
bliseres pa nettstedet til Det

Kravene for innsendelse av periodiske sikkerhetsoppdateringsrapp
EURD-listen (European Union Reference Date list), som gjort re ¥
direktiv 2001/83/EF og i enhver oppdatering av EURD-listen s
europeiske legemiddelkontoret (The European Medicines A

’\\
D. VILKAR ELLER RESTRIKSJONER VE{@RENDE SIKKER OG EFFEKTIV BRUK
AV LEGEMIDLET @

. Risikohandteringsplan (RMP) |®

Innehaver av markedsfﬂringstillatelse@s | gjennomfare aktiviteter vedrgrende
legemiddelovervakning spesifiserriNegemiddelovervakningsplanen og andre oppfalgingsplaner, i
henhold til godkjent RMP presgntert | Modul 1.8.2 i markedsfaringstillatelsen samt enhver
oppdatering av RMP som @@Qent av Den vitenskapelige komiteen for legemidler til human bruk

(CHMP). s}g

I henhold til CHM eline on Risk Management Systems for medicinal products for human use,
skal den oppdaterte RMP sendes inn pa samme tidspunkt som den neste periodiske
sikkerhetsoppdateringsrapporten (Periodic Safety Update Report, PSUR).

| tillegg skal en oppdatert RMP sendes inn:

o nar det fremkommer ny informasjon av betydning for den gjeldende sikkerhetsspesifikasjonen
(Safety Specification), legemiddelovervakningsplanen eller risikominimeringsaktiviteter

o innen 60 dager etter at en viktig milepel (legemiddelovervakning eller risikominimering) er
nadd

o pa foresparsel fra Det europeiske legemiddelkontoret (The European Medicines Agency).

o Andre risikominimeringsaktiviteter
For lansering skal innehaver av markedsferingstillatelsen gi alle aktuelle forskrivere kopi av

preparatomtalen med et fglgebrev som understreker den sikkerhetsinformasjon som omfattes av
pkt. 4.3 og 4.4. Teksten skal avtales med CHMP og skal ogsa inneholde falgende ngkkelavsnitt:
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Optimark er ikke anbefalt til barn under to ar ettersom sikkerhet, effekt og virkning pa

ufullstendig utviklet (immatur) nyrefunksjon ikke er studert i denne aldersgruppen. Optimark er
studert hos barn fra 2 ar og eldre, med tilsvarende sikkerhetsprofil som pavist i den voksne

populasjonen.

o Forpliktelse til & utfgre tiltak etter autorisasjon

Innehaver av markedsfaringstillatelsen skal fullfare fglgende tiltak innen de angitte tidsrammer:

Beskrivelse

Forfallsdato

Innehaver av markedsfgringstillatelsen skal sende inn arlige samlede
vurderinger av tilfeller av nefrogen systemisk fibrose (NSF).

Juli hvert &r inntil
resultatene av studien
av skjelett er
fremlagt.

Innehaver av markedsfaringstillatelsen skal gjennomfgre en studie som
evaluerer potensialet for langsiktig akkumulering av gadolinium i skjelettet
basert pa protokoll godkjent av CHMP.

Endelig
studierapport: juni

2018
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OPPLYSNINGER, SOM SKAL ANGIS PA DEN YTRE EMBALLASJE

Tekst for den ytre emballasjen for 10 ml, 15 ml, 20 ml og 30 ml ferdigfylte sproyter

1. LEGEMIDLETS NAVN

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveske, opplasning i ferdigfylt sprayte
gadoversetamid

2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER)

1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, tilsvarende 500 mikromol.

‘ 3. LISTE OVER HJELPESTOFFER _Q)
9

Hjelpestoffer: versetamid, kalsiumhydroksid, kalsiumkloriddihydrat, na@ droksid og/eller
saltsyre, vann til injeksjonsvaesker.

Se pakningsvedlegget for ytterligere informasjon. s.&\\\(b'

A
‘ 4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKNI @RRELSE)

N\
Injeksjonsvaeske, opplgsning i ferdigfylt sprayte $\¢&

10 ml (1, 10 sprayter) 66
<

15 ml (1, 10 sprayter)

20 ml (1, 10 sprayter) \&
\

30 ml (1, 10 sprayter) (b

N

(5. ADMINISTRASIQNSMATE OG ADMINISTRASJONSVEI(ER)

O
Les pakningsvedlegg b@uk.

Intravengs bruk.

6. ADVARSEL OM AT LEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilgjengelig for barn.

7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

Kontrastmiddel for magnetisk resonanstomografi

For journalfering: fest den selvklebende sporingsetiketten i pasientjournalen. For elektronisk
journalfgring: far inn produktnavn, batch og dose.
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8. UTL@PSDATO

Utlgpsdato

9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Oppbevar sprgyten i ytteremballasjen for a beskytte mot lys.
Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

Kun til engangsbruk. Kasser gjenvarende opplgsning etter farste gangs bruk.

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFQRII\l@'ILLATELSEN

%)
)
N0

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

12.  MARKEDSF@RINGSTILLATELSESNUMMER (NUMBE)

EU/1/07/398/007 (1 x 10 ml) . Q
O

EU/1/07/398/008 (10 x 10 ml) Q
EU/1/07/398/009 (1 x 15 ml) Q)
EU/1/07/398/010 (10 x 15 ml) é\
EU/1/07/398/011 (1 x 20 ml) 6
EU/1/07/398/012 (10 x 20 ml) %)
EU/1/07/398/013 (1 x 30 ml) er

EU/1/07/398/014 (10 x 30 ml) (b'

13.  PRODUKSJONSNUMMER
A

3O

14. GENERELL KLASSIFIKASJON FOR UTLEVERING

Reseptpliktig legemiddel.

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMASJON PA BLINDESKRIFT

Fritatt fra krav om blindeskrift
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17. SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

Ikke relevant.

18. SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - | ET FORMAT LESBART FOR
MENNESKER

Ikke relevant.

\9®
\@
.\\‘b
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OPPLYSNINGER, SOM SKAL ANGIS PA DEN DEN INDRE EMBALLASJE

Tekst for den indre emballasjen for 15 ml, 20 ml og 30 ml ferdigfylte sprayter

1. LEGEMIDLETS NAVN

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveske, opplasning i ferdigfylt sprayte
gadoversetamid

2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER)

1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, tilsvarende 500 mikromol.

3. LISTE OVER HJELPESTOFFER _Q)

Hjelpestoffer: versetamid, kalsiumhydroksid, kalsiumkloriddihydrat, na@ droksid og/eller

saltsyre, vann til injeksjonsvaesker. \(0.
D

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKNINGSSTIPRRELSE)

Injeksjonsvaske, opplasning i ferdigfylt sproyte &\

15 ml

X
2 \&6@

O

5. ADMINISTRASIONSMATEBG ADMINISTRASIONSVEI(ER)

\\
Les pakningsvedlegget far b !ﬂsg'\o
Intravengs bruk. Qé'
\\:\'

6. ADVARSEL OM AT LEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN

Oppbevares utilgjengelig for barn.

7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

Dette klistremerket skal klistres i pasientens journal.
For elektronisk journalfgring: far inn produktnavn, batch og dose.

8. UTL@PSDATO

Utlgpsdato
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Oppbevar sprgyten i ytteremballasjen for a beskytte mot lys.
Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

Kun til engangsbruk. Kasser gjenvaerende opplgsning etter farste gangs bruk.

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSF@RINGSTILLATELSEN

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

12. MARKEDSFZRINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE) _Q)

EU/1/07/398/007 (1 x 10 ml) @\
EU/1/07/398/008 (10 x 10 ml) (5\
EU/1/07/398/009 (1 x 15 ml) \\
EU/1/07/398/010 (10 x 15 ml) N
EU/1/07/398/011 (1 x 20 ml) %)
EU/1/07/398/012 (10 x 20 ml) Q
EU/1/07/398/013 (1 x 30 ml) Q
EU/1/07/398/014 (10 x 30 ml) q)\

13. PRODUKSJONSNUMMER oY

Lot & -
>
&

14. GENERELL KLA%S@ASJON FOR UTLEVERING

Reseptpliktig Iegerrg\'g

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMASJON PA BLINDESKRIFT

Fritatt fra krav om blindeskrift
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MINSTEKRAV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE
EMBALLASJER

Tekst for den indre emballasjen for 10 ml ferdigfylt sprayte

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveske, opplasning i ferdigfylt sprayte
gadoversetamid
i.v. bruk.

2. ADMINISTRASIJONSMATE

Les pakningsvedlegget far bruk.

(0.4)

3.  UTL@PSDATO &9~
@\
EXP \(5\
‘&
4. PRODUKSJONSNUMMER A2
NP

Lot \Q

5. INNHOLD ANGITT ETTER VEKT, ¥QYUM ELLER ANTALL DOSER

N4

10 ml &
&0

6.  ANNET x N

RN
Oppbevar sprayten i ytte@lasjen for & beskytte mot lys.
k

Skal ikke oppbeva@ ap eller fryses.

26



OPPLYSNINGER, SOM SKAL ANGIS PA DEN YTRE EMBALLASJE

Tekst for den ytre emballasjen for 10 ml, 15 ml og 20 ml hetteglass

1. LEGEMIDLETS NAVN

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveaeske, opplgsning, i hetteglass
gadoversetamid

2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER)

1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, tilsvarende 500 mikromol.

3. LISTE OVER HIJELPESTOFFER _Q)

Hjelpestoffer: versetamid, kalsiumhydroksid, kalsiumkloriddihydrat, na@ droksid og/eller

saltsyre, vann til injeksjonsvaesker. \(0.

| 4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKNINGSST®RRELSE)

e\
Injeksjonsvaske, opplasning i hetteglass &\Q
10 ml (1, 10 hetteglass) ®
15 ml (1, 10 hetteglass) é\
20 ml (1, 10 hetteglass) 6
<

N=

| 5.  ADMINISTRASJONSMATEQS ADMINISTRASIJONSVEI(ER)

Les pakningsvedlegget far bru&@
Intravengs bruk. o (5'\'

6. ADVARSEMOWAT LEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR

Oppbevares utilgjengelig for barn.

7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

Kontrastmiddel for magnetisk resonanstomografi

For journalfaring: fest den selvklebende sporingsetiketten i pasientjournalen. For elektronisk
journalfgring: far inn produktnavn, batch og dose.
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8. UTL@PSDATO

Utlgpsdato

9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Oppbevar hetteglasset i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.
Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

Kun til engangsbruk. Kasser gjenvarende opplgsning etter farste gangs bruk.

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSFQRII\l@'ILLATELSEN

(%)
)
N0

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

12.  MARKEDSF@RINGSTILLATELSESNUMMER (NUMBE)

EU/1/07/398/001 (1 x 10 ml) . Q
O

EU/1/07/398/002 (10 x 10 ml) Q
EU/1/07/398/003 (1 x 15 ml) Q)
EU/1/07/398/004 (10 x 15 ml) é\
EU/1/07/398/005 (1 x 20 ml) b
EU/1/07/398/006 (10 x 20 ml)

13. PRODUKSJONSNUMMERNY

A

Lot o \s&
<02

14, GENERELAKWASSIFIKASION FOR UTLEVERING

Reseptpliktig legemiddel.

‘ 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMASJON PA BLINDESKRIFT

Fritatt fra krav om blindeskrift
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17. SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - TODIMENSJONAL STREKKODE

Ikke relevant.

18. SIKKERHETSANORDNING (UNIK IDENTITET) - | ET FORMAT LESBART FOR
MENNESKER

Ikke relevant.

\9®
\@
.\\‘b
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OPPLYSNINGER, SOM SKAL ANGIS PA DEN DEN INDRE EMBALLASJE

Tekst for den indre emballasjen for 15 ml og 20 ml hetteglass

1. LEGEMIDLETS NAVN

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveaeske, opplgsning, i hetteglass
gadoversetamid

2. DEKLARASJON AV VIRKESTOFF(ER)

1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, tilsvarende 500 mikromol.

3. LISTE OVER HJELPESTOFFER _Q)

Hjelpestoffer: versetamid, kalsiumhydroksid, kalsiumkloriddihydrat, na@ droksid og/eller

saltsyre, vann til injeksjonsvaesker. \(0.

4. LEGEMIDDELFORM OG INNHOLD (PAKNINGSSTIPRRELSE)

15 ml

20 mi bé\

Injeksjonsvaske, opplasning i hetteglass ®&\

| 5. ADMINISTRASIONSMATE OBADMINISTRASIONSVEI(ER)

O

Les pakningsvedlegget far bruk.

Intravengs bruk.
o R
R0
6. ADVARSEL i@ LEGEMIDLET SKAL OPPBEVARES UTILGJENGELIG FOR
BARN \N

Oppbevares utilgjengelig for barn.

7. EVENTUELLE ANDRE SPESIELLE ADVARSLER

Dette klistremerket skal klistres i pasientens journal.
For elektronisk journalfgring: fer inn produktnavn, batch og dose.

8. UTLGPSDATO

Utlgpsdato
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9. OPPBEVARINGSBETINGELSER

Oppbevar hetteglasset i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.
Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.

10. EVENTUELLE SPESIELLE FORHOLDSREGLER VED DESTRUKSJON AV
UBRUKTE LEGEMIDLER ELLER AVFALL

Kun til engangsbruk. Kasser gjenvarende opplgsning etter farste gangs bruk.

11. NAVN OG ADRESSE PA INNEHAVEREN AV MARKEDSF@RINGSTILLATELSEN

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

12. MARKEDSFZRINGSTILLATELSESNUMMER (NUMRE) ()
EU/1/07/398/001 (1 x 10 ml) @\
EU/1/07/398/002 (10 X 10 ml) (5\
EU/1/07/398/003 (1 x 15 ml) \\
EU/1/07/398/004 (10 x 15 ml) A
EU/1/07/398/005 (1 X 20 ml) %)
EU/1/07/398/006 (10 x 20 ml) . Q
&

W)

13.  PRODUKSJONSNUMMER é\‘\’

<
Lot b

14. GENERELL KLASSIFIKASJEN FOR UTLEVERING

A

Reseptpliktig legemiddel. o \s&

xO)

[ 15. BRUKSANWISNING

‘ 16. INFORMASJON PA BLINDESKRIFT

Fritatt fra krav om blindeskrift
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MINSTEKRAV TIL OPPLYSNINGER SOM SKAL ANGIS PA SMA INDRE
EMBALLASJER

Tekst for den indre emballasjen for 10 ml hetteglass

1. LEGEMIDLETS NAVN OG ADMINISTRASJONSVEI

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveaeske, opplgsning, i hetteglass
gadoversetamid
i.v. bruk.

2. ADMINISTRASIJONSMATE

Les pakningsvedlegget far bruk.

(0.4)

3.  UTL@PSDATO &9~
@\
EXP \(5\
‘&
4. PRODUKSJONSNUMMER A2
NP

Lot \Q

5. INNHOLD ANGITT ETTER VEKT, ¥QYUM ELLER ANTALL DOSER

N4

10 ml &
&0

6.  ANNET x N

o
O,
Oppbevar hetteglasset i y, %ballasjen for & beskytte mot lys.
Skal ikke oppbeva@ kap eller fryses.
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsveeske, opplgsning i en ferdigfylt sproyte
gadoversetamid

vDette legemidlet er underlagt serlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon om
hvordan du melder bivirkninger.

Les ngye gjennom dette pakningsvedlegget far du far dette legemidlet. Det inneholder

informasjon som er viktig for deg.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for a lese det igjen.

- Hvis du har ytterligere spgrsmal, kontakt lege eller apotek.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger, inkludert mulige bivirkninger som
ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4.

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om:

1. Hva Optimark er, og hva det brukes mot

2. Hvadu ma vite for du far Optimark \%
3. Hvordan du far Optimark \@

4. Mulige bivirkninger (b.

5. Hvordan du oppbevarer Optimark ’§\

6. Innholdet i pakningen samt ytterligere informasjon \

' §

1. Hva Optimark er, og hva det brukes mot &\

Optimark inneholder virkestoffet gadoversetami versetamid brukes som kontrastmiddel ved
magnetresonanstomografi. nb

Optimark er kun til bruk ved diagnostis al. Det brukes til voksne pasienter og barn fra to ars
alder som skal gjennomga magnetres tomografi (MRI), en type skanning der det tas bilder av
indre organer. Optimark brukes til 3 klarere bilde hos pasienter som mistenkes & ha unormaliteter
i hjernen, ryggraden eller i Ievgr\e’

(o)

2. Hvaduma vi&&@fq‘ér Optimark

Bruk ikke Optimar

dersom du er allergisk
o overfor virkestoffet gadoversetamid; eller
o overfor noen av de andre innholdsstoffene i Optimark (se pkt. 6); eller
o overfor andre gadoliniumkontrastmidler

Du skal ikke fa Optimark dersom

e du har alvorlig og/eller akutt nedsatt nyrefunksjon

e dersom du er en pasient som skal gjennomga eller har gjennomgatt en levertransplantasjon,
ettersom bruk av Optimark til pasienter med disse tilstandene er forbundet med en sykdom som
heter nefrogen systematisk fibrose (NSF). NSF er en sykdom som farer til fortykkelse av huden og
bindevev. NSF kan fare til redusert leddbevegelse, muskelsvakhet eller redusert funksjon av indre
organer som kan veere potensielt livstruende.

e Optimark skal ikke gis til nyfadte spedbarn opp til 4 ukers alder.

Far du far Optimark ber du fa tatt en blodprave for & sjekke hvor godt nyrene dine fungerer.
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Advarsler og forsiktighetsregler
Radfgr deg med lege for du far Optimark hvis:
e du har allergier (f.eks. legemidler, sjgmat, hgysnue, elveblest) eller astma
e du har hatt reaksjoner pa tidligere injeksjoner av et kontrastmiddel, ogsa hvis du tidligere har
reagert pa jodholdige kontrastmidler
e nyrene dine ikke virker som de skal
e du nylig har gjennomgatt, eller venter snart pa en levertransplantasjon
du faler deg terst og/eller hvis du bare har hatt sma mengder eller ingenting & drikke far
undersgkelsen
du tar en spesiell type blodtrykkssenkende legemidler, dvs. betablokkere
du har hjertesykdom
du har epilepsi eller skader pa hjernen
e du star pa en kontrollert natriumdiett
Hvis noe av dette gjelder deg, vil legen avgjagre om den planlagte undersgkelsen er mulig eller ikke.

Barn og ungdom
Optimark anbefales ikke til barn under to ar.

Andre legemidler og Optimark \@6
Radfer deg med lege eller apotek dersom du bruker eller nylig har brukt a% gemidler, dette

gjelder ogsa reseptfrie legemidler. (5'\'
N

Graviditet og amming \m
Optimark ikke skal brukes under graviditet dersom det ikke str t
Amming bar opphare i minst 24 timer etter at du har fatt Opt .

d;é?‘g Vi

t er ngdvendig.

Radfar deg med lege far du tar dette legemidlet dersom id eller ammer, tror at du kan veere

gravid eller planlegger a bli gravid. ®\

Kjering og bruk av maskiner

Hvis du er en oppegaende pasient og planleg Jore eller bruke verktay eller maskiner, ma du ta
hensyn til at du plutselig kan bli svimme ha vaert gjennom en undersgkelse som innebar
injeksjon av Optimark. &

Opptil 1 av 100 personer kan rammes@.

Optimark inneholder natriu

Dette legemidlet innehold%@re enn 1 mmol natrium (23 mg) per dose pa opptil 17 ml, dvs. sa
godt som "natriumfritt".

Sprayter pa 10 ml og neholder mindre enn 1 mmol natrium, dvs. sa godt som "natriumfrie".
Hoyere doser innemé mmol natrium eller mer, noe som ma tas med i betraktningen hos pasienter
som er satt pa en kontfollert natriumdiett.

20 ml av opplasningen inneholder 28,75 mg natrium.

30 ml av opplgsningen inneholder 43,13 mg natrium.

3. Hvordan du far Optimark

Diagnostiske prosedyrer som omfatter bruk av kontrastmidler, ma gjennomfgres under tilsyn av en
lege med ngdvendig opplaering og grundige kunnskaper om prosedyren som skal utfgres.

Vanlig dosering

Vanlig dose, pa 0,2 ml/kg kroppsvekt, er den samme for voksne som for barn fra 2 ars alder. Det
tilsvarer 14 ml hos en person pa 70 kg, og dette volumet blir sa injisert over om lag 7 - 14 sekunder i
en vene, vanligvis en vene i armen. Injeksjonen skylles sa gjennom med saltvann for a veere sikker pa
at ingenting blir igjen i kanylen eller slangen som brukes til injeksjonen. Hos voksne kan det gis en
andre dose innen 30 minutter etter den farste injeksjonen. Ved undersgkelse av visse unormaliteter i
hjernen kan det vaere ngdvendig & bruke Optimark ved tre ganger vanlig dose i én injeksjon hos
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voksne. Legen bestemmer hvor mye Optimark som trengs til din undersgkelse. Du ma si fra til legen
eller sykepleieren/radiografen omgaende hvis du far smerter rundt det omradet der kanylen er plassert.

Dosering til spesielle pasientgrupper

Hos pasienter med moderate nyreproblemer bar det ikke gis mer enn én dose i lgpet av en
scanningsprosedyre. Injeksjoner med Optimark bgr ikke gjentas med mindre det gar minst 7 dager
mellom injeksjonene.

Det er ikke ngdvendig a justere dosen hvis du er 65 ar gammel eller eldre, men du bgr ta en blodprave
for & kontrollere hvor godt nyrene dine fungerer.

Dersom du far for mye av Optimark

Hvis det har blitt injisert for mye Optimark, er det ikke sannsynlig at det vil veere skadelig, ettersom
mye hgyere doser ikke har medfart problemer nar enkelte mennesker har fatt dem. Hvis nyrene dine
fungerer normalt, er det ikke sannsynlig at du vil fa noen problemer. Optimark kan fjernes med
dialyse. Hvis du tror at du har fatt for mye Optimark, ma du gi beskjed til legen eller
sykepleieren/radiografen omgaende.

Sper lege eller apotek dersom du har noen spagrsmal om bruken av dette legemj

@

4, Mulige bivirkninger (b'
Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivirkningergén kke alle far det.

Du ma rapportere alle fglgende symptomer til lege eller sy r/radiograf umiddelbart og fa
behandling umiddelbart, da de kan veere eller bli svert ige:

bivirkninger som rammer hjertet (besvimelse, ekstr, slag, brystsmerter) eller luftveiene
(kortpustethet, trangpustethet, hoven eller trang h ende eller rennende nese, nysing).

De fleste bivirkninger som er observert etterg?av Optimark, hadde mild til moderat intensitet og
var forbigdende. De vanligste bivirkning rar smak i munnen, hetetokter, hodepine og

svimmelhet. &
Mulige bivirkninger beskrives me%@ert nedenfor.

Hyppigheten nedenfor og de ende symptomene er basert pa kliniske studier og pa erfaring fra bruk
av Optimark etter at det ko arkedet:

O\
Hyppighet ‘I\/mﬁg‘e'«hﬁvirkninger

Vanlige (kan Redéverk, rar smak i munnen, falelse av & vaere varm
ramme opptil 1
av 10 personer)

Mindre vanlige | allergi-/overfalsomhetsreaksjoner, svimmelhet, prikkende fglelse, nummenhet,

(kan ramme redusert luktesans, red og varm hud, tett nese, sar hals, kvalme, diaré, klge, utslett,
opptil 1 av ubehag i brystet, brystsmerter, fglelse av & vere kald inkludert kuldefglelse i ben
100 personer) og armer, reaksjoner pa administrasjonsstedet, endringer i kalsiumnivaet i blodet
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Hyppighet Mulige bivirkninger

Sjeldne (kan manglende matlyst, angst, sevnforstyrrelser, dgsighet, brennende falelse, falelse av
ramme opptil 1 | at rommet beveger seg eller gar rundt, ringing i @rene, radhet pa gyelokkene,
av smerter i gynene, takesyn, blodsprengte gyne, bevissthet om hjerteslagene,

1000 personer) | uregelmessige hjerteslag, ekstra hjerteslag, lavt blodtrykk, kortpustethet, hes
stemme, rennende nese, tetthet i halsen, gkt spyttproduksjon, magesmerter,
forstoppelse, munntgrrhet, elveblest, kaldsvette, radhet, hgyere blodkonsentrasjon
av et stoff (kreatinin) som vanligvis skilles ut gjennom nyrene, blod i urinen,
hevelse i ansiktet, kraftlgshet og lignende symptomer som utmattelse og generell
uvelfglelse, feber, hevelse i ben og armer, frysninger, smerter, kald fglelse i ben og
armer, gkt leverenzym, unormal urinanalyse, gkte mineralverdier i urinen, protein i
urinen, gkt hjerte- og muskelenzym, redusert hemoglobin, falelse av forvirring og
desorientering, skjelving, kramper, rosa gyne, hurtig hjerterytme, hgyt blodtrykk,
tette luftveier, hoven hals eller hovne stemmeband, sar hals, hoste, klgende nese,
nysing, svetting

Sveert sjeldne hevelse rundt gynene, unormalt EKG-mgnster, besvimelse, oppkast

(kan ramme

opptil 1 av

10 000 personer) ,@

Ikke kjent fortykning av hud som ogsa kan pavirke blgtvev og indr@@ner (nefrogen
(hyppigheten systemisk fibrose), uvelfglelse \

kan ikke anslas (b,

utifra '\\

tilgjengelige ’\\,

data) ,\6

Det er rapportert nefrogen systemisk fibrose (som forér(\e fortykkelse i huden, og ogsa kan pavirke
blgtvev og indre organer). s\

Da Optimark ble brukt til barn pa to ar eller eltb%r bivirkningene stort sett de samme som hos

voksne. @

Melding av bivirkninger \ :

Kontakt lege eller apotek dersom d ever bivirkninger, inkludert mulige bivirkninger som ikke er
nevnt i dette pakningsvedlegget. an ogsa melde fra om bivirkninger direkte via det nasjonale
meldesystemet som beskreg%gpendix V. Ved a melde fra om bivirkninger bidrar du med

informasjon om sikkerhet bruk av dette legemidlet.

5. Hvordan du@bevarer Optimark

Oppbevares utilgjengelig for barn.

Bruk ikke dette legemidlet etter utlgpsdatoen som er angitt pa esken og pa etiketten pa spreyten etter
Utlgpsdato/EXP.

Oppbevar spragytene i ytteremballasjen for a beskytte mot lys.

Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.

Legemidlet ma brukes umiddelbart. Hvis det ikke brukes umiddelbart, er brukstid og forhold far bruk,
brukerens ansvar.

Ikke bruk opplgsningen hvis den er misfarget eller har partikkelutfellinger.

Legemidler skal ikke kastes i avlgpsvann eller ssmmen med husholdningsavfall. Spgr pa apoteket
hvordan legemidler som du ikke lenger bruker, skal kastes. Disse tiltakene bidrar til & beskytte miljget.
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6. Innholdet i pakningen og ytterligere informasjon

Sammensetning av Optimark

o Virkestoffet er gadoversetamid.
1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, som svarer til 500 mikromol.
Hver sprayte pa 10 ml inneholder 3309 mg gadoversetamid.
Hver sprayte pa 15 ml inneholder 4963,5 mg gadoversetamid.
Hver sprgyte pa 20 ml inneholder 6618 mg gadoversetamid.
Hver sprayte pa 30 ml inneholder 9927 mg gadoversetamid.

¢ Andre innholdsstoffer er: versetamid, kalsiumhydroksid, kalsiumkloriddihydrat,
natriumhydroksid og/eller saltsyre, vann til injeksjonsvasker.

Hvordan Optimark ser ut og innholdet i pakningen

Sprayter med Optimark inneholder en klar, fargelgs til svakt gul opplasning.

Optimark leveres i ferdigfylte sprayter laget av polypropylen. Sprayteproppen og stempelet er laget av
bromobutylgummi.

Ferdigfylte sprayter med Optimark leveres i falgende pakningsstarrelser:

1x 10 ml 10 x 10 ml <
1x15ml 10 x 15 ml \@
1x 20 ml 10 x 20 ml \Q
1x30ml 10 x 30 ml

Ikke alle pakningsstarrelser vil ngdvendigvis bli markedsfart. ;&\\\(b.

Innehaver av markedsfgringstillatelsen og tilvirker 6

Innehaver av markedsfaringstillatelsen: Q@
Guerbet N\

15, rue des Vanesses s@\
93420 Villepinte 6

Frankrike
For ytterligere informasjon om dette legemi s henvendelser rettet til innehaveren av
markedsfaringstillatelsen. &

Tilvirker
Mallinckrodt Medical Imag®reland

Damastown

Mulhuddart, Dublinoté,\'

Irland \
Dette pakningsve(@et ble sist oppdatert:

Andre informasjonskilder
Detaljert informasjon om dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European Medicines Agency) http://www.ema.europa.eu.

*

Pafglgende informasjon er bare beregnet pa helsepersonell:

Indikasjoner

Optimark er indisert for bruk ved magnetisk resonanstomografi (MRI) av sentralnervesystemet (CNS)
og leveren. Legemidlet gir kontrastforsterkning og bedre visualisering og hjelper med karakterisering
av fokale lesjoner og unormale strukturer i CNS og leveren hos voksne pasienter og hos barn fra to ars
alder med kjent patologi eller sterk mistanke om patologi.

Kontraindikasjoner
o Overfglsomhet overfor gadoversetamid, overfor andre midler som inneholder gadolinium eller
noen av de andre innholdsstoffene.
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o Optimark er kontraindisert hos pasienter med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (GFR <
30 ml/min/1,73 m?) og/eller akutt nyreskade

o hos pasienter som har fatt levertransplantasjon eller

o hos pasienter som befinner seg i en periode rett far levertransplantasjon og

o hos nyfadte opp til 4 ukers alder.

Advarsler og forsiktighetsregler

Som med alle paramagnetiske kontrastmidler kan forsterkning av MRI med Optimark svekke
visualiseringen av eksisterende lesjoner. Noen av disse lesjonene kan sees pa MRI uten kontrast. Det
ber derfor utvises forsiktighet ved tolking av en kontrastforsterket skanning hvis det ikke ogsa er tatt
MRI uten kontrastmiddel.

Far undersgkelsen er det viktig & passe pa at pasienten er tilstrekkelig hydrert.

Overfglsomhet

Overfalsomhetsreaksjoner og andre idiosynkratiske reaksjoner kan ogsa oppsta ved bruk av
gadoversetamid. Disse reaksjonene kan gi seg utslag i kardiovaskulare og respiratoriske reaksjoner og
hudreaksjoner. De fleste av disse reaksjonene oppstar innen en halv time etter administreringen av
kontrastmidlet. Som med alle andre kontrastmidler i samme klasse kan det i sjeldne tilfeller oppsta
forsinkede reaksjoner (etter flere timer eller dager); ingen slike reaksjoner bleﬁertid rapportert i de
kliniske studiene som ble utfart.

Ved overfglsomhetsreaksjoner skal administreringen av kontrastmidlet a&@tes umiddelbart, og om
ngdvendig skal intravengs behandling startes. (Q.

Undersgkelsen skal utfares under tilsyn av lege, og det anbefales /y et fleksibelt innlagt kateter.
For & kunne reagere raskt ved et ngdstilfelle ma ngdvendige leggntidter (f.eks. epinefrin/adrenalin,
teofyllin, antihistaminer, kortikosteroider og atropin), endotr be og respirator veere umiddelbart

tilgjengelig .

Risikoen for overfalsomhetsreaksjoner er gkt i fﬂlgende@&er:

- pasienter med allergisk disposisjon

- pasienter med bronkialastma; hos disse pas'e@e r det seerlig risikoen for bronkospasme som er
gkt

- pasienter med tidligere reaksjoner pa ko®§midler, inkludert tidligere reaksjon pa jodholdige
kontrastmidler

Far injeksjon av kontrastmidler bar pasienten spgrres om vedkommende har noen allergier (f.eks.

allergier mot sjgmat eller legemidlgrNigysnue, urticaria), om vedkommende er overfglsom mot

kontrastmidler, og om vedkommende har bronkialastma. Premedisinering med antihistaminer og/eller

glukokortikoider kan over\éei%,

Pasienter som tar beta
Det bor tas hensyn% enter som bruker betablokkere, kan veere refraktere overfor
standardbehandlin verfglsomhetsreaksjoner med betaagonister.

Pasienter med kardiovaskuleer sykdom

I denne pasientgruppen kan overfglsomhetsreaksjonene vare alvorlige. Seerlig hos pasienter med
alvorlig hjertesykdom (f.eks. alvorlig hjertesvikt, koronararteriesykdom) kan kardiovaskulare
reaksjoner forverres. Slike reaksjoner ble imidlertid ikke pavist i kliniske studier med Optimark.

Sykdommer i sentralnervesystemet

Hos pasienter som har epilepsi eller hjernelesjoner, kan sannsynligheten for kramper under
undersgkelsen vere gkt. Forholdsregler ma tas ved undersgkelse av slike pasienter (f.eks. overvaking
av pasienten), og det utstyret og de legemidlene som er ngdvendig for rask behandling av mulige
kramper, skal veaere tilgjengelig.

Pasienter med nedsatt nyrefunksjon

Far Optimark gis ber alle pasienter vurderes med henblikk pa nedsatt nyrefunksjon ved hjelp av
laboratorietester.

Det er rapportert tilfeller av nefrogen systemisk fibrose (NSF) i sammenheng med bruk av Optimark
og enkelte gadoliniumholdige kontrastmidler til pasienter med akutt eller kronisk alvorlig nedsatt

39



nyrefunksjon (GFR < 30 ml/min/1,73 m?) og/eller akutt nyreskade. Optimark er kontraindisert hos
disse pasientene (se pkt. Kontraindikasjoner). Pasienter som gjennomgar eller har gjennomgatt
levertransplantasjon har seerlig risiko siden forekomsten av akutt nyresvikt er hgy i denne gruppen.
Optimark skal derfor ikke gis til pasienter som har fatt eller far levertransplantasjon eller hos nyfadte.
Risikoen for utvikling av NSF hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon

(GFR 30-59 ml/min/1,73 m?) er ukjent og Optimark skal derfor kun benyttes etter en grundig
vurdering av nytte-risikoforholdet hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon. Gadoversetamid
er dialyserbart. Hemodialyse kort tid etter administrering av Optimark kan vare nyttig for a fjerne
Optimark fra kroppen, Det er ikke pavist at initiering av hemodialyse er til hinder for behandling av
NSF hos pasienter som allerede gjennomgar hemodialyse.

Hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon ved baseline, har akutt nyreskade som krever dialyse
forekommet med bruk av Optimark. Risikoen for akutt nyreskade kan gke med en gkt dose av
kontrastmidlet. Administrer lavest mulig dose som gir tilstrekkelig avbildning.

Barn og ungdom

Optimark ma ikke administreres via en automatisk injektor. Ngdvendig dose skal administreres for
hand til barn mellom 2 og 11 ar for & unnga utilsiktet overdosering. @

Neonatale og spedbarn %

Optimark skal ikke brukes til barn under 2 ar. Sikkerhet og effektivitet eg\\mdersgkt for denne

aldersgruppen.
0

Eldre

Da clearance i nyrene av gadoversetamid kan veere nedsatt h e er det spesielt viktig & vurdere
pasienter over 65 ars alder med henblikk pa nedsatt nyrefu

Natrium &\

Dette legemidlet inneholder mindre enn 1 mmol iM (23 mg) per dose pa opptil 17 ml, dvs. sa
godt som "natriumfritt". r%

Sprayter pa 10 ml og 15 ml inneholder min 1 mmol natrium, dvs. sa godt som "natriumfrie".
Hayere doser inneholder 1 mmol natrlu er, noe som ma tas med i betraktningen hos pasienter

som er pa en kontrollert natriumdiett.

20 ml av opplasningen inneholder g natrium.
30 ml av opplgsningen mneholde 3 mg natrium.

Serumjern og serumsink \'
Forsiktighet bar utvise igaende reduksjon i konsentrasjonen av jern og sink i serum har blitt
observert i kliniske st en kliniske betydningen av dette er ukjent.

Fertilitet, graviditet og amming

Graviditet

Det er ingen data pa bruk av gadoversetamid hos gravide kvinner. Dyrestudier indikerer ingen direkte
eller indirekte skadelige effekter med hensyn pa reproduksjonstoksisitet. Optimark skal ikke brukes
under graviditet, hvis ikke den kliniske tilstanden til kvinnen gjgr behandling med gadoversetamid
ngdvendig.

Amming

Det er ukjent om gadoversetamid blir skilt ut i morsmelk hos mennesker. Det foreligger ikke
tilstrekkelig informasjon om utskillelse av gadoversetamid i melk hos dyr. En risiko for barn som
ammes, kan ikke utelukkes. Amming skal opphgre i minst 24 timer etter at Optimark er administrert.

Fertilitet
Ikke-Kkliniske data indikerer ingen spesiell fare for mennesker basert pa konvensjonelle studier av
reproduksjonstoksisitet. Kliniske studier av fertilitet er enna ikke utfert.
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Dosering og administrasjonsmate

Optimark skal bare gis av leger som har erfaring med klinisk MRI.

Ngdvendige legemidler (f.eks. epinefrin/adrenalin, teofyllin, antihistaminer, kortikosteroider og
atropiner), endotrakealtuber og ventilator ma veare umiddelbart tilgjengelig til bruk ved akutte
ngdstilfeller.

Dosering
Legemidlet skal gis som intravengs bolusinjeksjon gjennom et perifert venekateter i en dose pa

0,2 ml/kg (100 mikromol/kg) kroppsvekt. For a sikre fullstendig injeksjon av kontrastmidlet
etterfglges injeksjonen av en skylling med 5 ml natriumklorid, injeksjonsvaske, opplasning 9 mg/ml
(0,9 %). Bildetakingsprosedyren bgr fullferes i lgpet av 1 time etter administrasjon av kontrastmidlet.

Gjentatt dosering

Ved kranial MRI kan det gis ytterligere en bolusinjeksjon med 0,2 ml/kg (100 mikromol/kg) innen

30 minutter etter den farste injeksjonen hos personer med normal nyrefunksjon da dette kan gi gkt
diagnostisk utbytte av undersgkelsen hvis det fortsatt foreligger sterk klinisk mistanke om en lesjon til
tross for en enkelt dose kontrastforsterket MRI eller mer ngyaktig informasjon om antallet, starrelsen
eller omfanget av eventuelle lesjoner kan pavirke behandlingen av pasienten.

Sikkerheten av gjentatte doser er ikke fastslatt hos barn og ungdom (fra to ars @ hos pasienter
med nedsatt nyrefunksjon eller eldre. Gjentatt dose anbefales ikke i disse pff&jonene.

Begrensede data fra andre gadoliniumholdige kontrastmidler tyder pa atinjeksjon av 300 mikromol
Optimark per kg kroppsvekt kan gi hgyere diagnostisk sikkerhet vet\( RI-undersgkelse som tar
sikte pa a utelukke ytterligere kraniale metastaser hos en pasien jent resektabel metastase.

Pediatrisk populasjon . Q
Det anses ikke at dosejusteringer er pakrevet hos barn f rtoar.

Optimark er kontraindisert hos nyfadte opp til 4 uker, r. Optimark er ikke anbefalt til barn under
to ar ettersom sikkerhet, effekt og innvirkning pa endig utviklet nyrefunksjon ikke er studert i
denne aldersgruppen.

Eldre (65 ar og eldre) \léT@
Det anses ikke at dosejusteringer er p% . Det bar utvises varsomhet hos eldre pasienter.

Nedsatt nyre- og leverfunksjon §

Optimark er kontraindisert h sﬁg'si nter med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (GFR <

30 ml/min/1,73 m?) og/elle?f&%ﬁ nyreskade og til pasienter som har fatt levertransplantasjon eller hos
pasienter som befinner, ieh periode rett far levertransplantasjon. Optimark bgr kun benyttes etter
en grundig vurdering -risikoforholdet hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon

(GFR 30-59 ml/min m?) ved en dose som ikke overstiger 0,1 mmol/kg kroppsvekt. Det bgr ikke
brukes mer enn én dose i lgpet av en scanneprosedyre. Pa grunn av manglende informasjon om
gjentatt administrering bar ikke injeksjoner med Optimark gis gjentatte ganger med mindre oppholdet
mellom injeksjonene er pa minst 7 dager.

Administrasjonsmate

Midlet administreres som en perifer, intravengs bolusinjeksjon. For & sikre fullstendig injeksjon av
kontrastmidlet ma injeksjonen fglges av skylling med 5 ml natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %)
injeksjonsvaeske opplasning. Det anbefales bruk av et fleksibelt innlagt venekateter.

Optimark ma ikke administreres med autoinjeksjon til barn mellom 2 og 11 ar.

Forholdsregler fgr handtering eller administrering av dette legemidlet
Beholderen og opplgsningen skal inspiseres for bruk.

Interaksjon med andre legemidler og andre former for interaksjon

Ingen formelle interaksjonsstudier er blitt utfart.

Det er vist at gadoversetamid interfererer med malingen av serumkalsium ved kolorimetrisk metode
med o-kresolftalein-complexone (OCP). Administrasjon av gadoversetamid gir imidlertid ikke en sann
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reduksjon i serumkalsium. I naerveer av gadoversetamid gir OCP-teknikken en feilaktig, lav verdi for
plasmakalsium. Styrken pa dette malingsartefaktet er proporsjonal med konsentrasjonen av
gadoversetamid i blodet, og hos pasienter med normal nyreclearance kan ngyaktige verdier oppnas ca.
90 minutter etter injeksjon. Hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon vil utskillelsen av gadoversetamid
skje langsommere og effekten pa kalsiummaling ved OCP vare lenger. Gadoversetamid pavirker ikke
andre metoder for maling av serumkalsium, som kolorimetrisk metode med Arsenazo 111, atomisk
absorpsjonsspektroskopi og induktivt koblet plasmamassespektroskopi.

Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen handtering

Optimark er bare beregnet pa engangsbruk; eventuelt ubrukt legemiddel skal kastes.

Opplgsningen skal ikke brukes hvis den er misfarget eller inneholder partikler. Ved bruk av utstyr til
flergangsbruk er det viktig & vare sveert omhyggelig med & hindre at opplgsningen kontamineres med
spor av rengjgringsmidler.

Ferdigfylte sproyter:
Sammenkobling og inspeksjon
Inspiser sprayten og se etter tegn pa lekkasje. Skal ikke brukes hvis det observeres lekkasje.

AT Etter at sprzytest?ﬁ er satt inn i spragyten, er

S ) ‘ ) det viktig a dgr ; pelet ytterligere %2 gang
slik at den peldelen kan rotere fritt.

&
. \Q
@gpmyten tas i bruk, ma den gra

gyteproppen tas av og kastes. Kanylen eller
%infusjonsslangen kan na festes til sprayten.

Kast spragyten og eventuelt ubrukt o ing etter bruk.

Ikke anvendt legemiddel samt av r destrueres i overensstemmelse med lokale krav.
Sporingsetiketten til a ta av sop_sitter pa den ferdigfylte sprayten kan festes til pasientjournalen slik at
det kan dokumenteres nﬂyﬂf%\r det gadoliniumholdig kontrastmiddel er benyttet. Dosen bgr ogsa

angis.
Dersom elektroniske ournaler brukes, skal produktnavnet, produksjonsnummeret og dosen
angis i pasientjournalgn!
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Pakningsvedlegg: Informasjon til brukeren

Optimark 500 mikromol/ml injeksjonsvaeske, opplasning i hetteglass
gadoversetamid

vDette legemidlet er underlagt serlig overvaking for & oppdage ny sikkerhetsinformasjon sa raskt
som mulig. Du kan bidra ved & melde enhver mistenkt bivirkning. Se avsnitt 4 for informasjon om
hvordan du melder bivirkninger.

Les ngye gjennom dette pakningsvedlegget far du far dette legemidlet. Det inneholder

informasjon som er viktig for deg.

- Ta vare pa dette pakningsvedlegget. Du kan fa behov for a lese det igjen.

- Hvis du har ytterligere spgrsmal, kontakt lege eller apotek.

- Kontakt lege eller apotek dersom du opplever bivirkninger, inkludert mulige bivirkninger som
ikke er nevnt i dette pakningsvedlegget. Se avsnitt 4.

I dette pakningsvedlegget finner du informasjon om:

1. Hva Optimark er, og hva det brukes mot

2. Hva du ma vite far du far Optimark \%
3. Hvordan du far Optimark \@

4, Mulige bivirkninger (b.

5. Hvordan du oppbevarer Optimark ’§\

6. Innholdet i pakningen samt ytterligere informasjon \

o
&

1. Hva Optimark er, og hva det brukes mot &

Optimark inneholder virkestoffet gadoversetami versetamid brukes som kontrastmiddel ved
magnetresonanstomografi. ﬂb

Optimark er kun til bruk ved diagnostis al. Det brukes til voksne pasienter og barn fra to ars
alder som skal gjennomga magnetres tomografi (MRI), en type skanning der det tas bilder av
indre organer. Optimark brukes til 3 klarere bilde hos pasienter som mistenkes & ha unormaliteter
i hjernen, ryggraden eller i Ievgr\e’

(o)

2.  Hvaduma vié&@%ér Optimark

Bruk ikke Optimar

dersom du er allergisk
o overfor virkestoffet gadoversetamid; eller
o overfor noen av de andre innholdsstoffene i Optimark (se pkt. 6); eller
o overfor andre gadoliniumkontrastmidler

Du skal ikke fa Optimark

e dersom du har alvorlig og/eller akutt nedsatt nyrefunksjon

e dersom du er en pasient som skal gjennomga eller har gjennomgatt en levertransplantasjon,
ettersom bruk av Optimark til pasienter med disse tilstandene er forbundet med en sykdom
som heter nefrogen systematisk fibrose (NSF). NSF er en sykdom som farer til fortykkelse av
huden og bindevev. NSF kan fare til redusert leddbevegelse, muskelsvakhet eller redusert
funksjon av indre organer som kan veere potensielt livstruende.

e Optimark skal ikke gis til nyfadte spedbarn opp til 4 ukers alder og anbefales ikke til barn
under 2 ar.
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Far du far Optimark ber du fa tatt en blodprave for & sjekke hvor godt nyrene dine fungerer.

Advarsler og forsiktighetsregler
Radfar deg med lege for du far Optimark hvis:
e du har allergier (f.eks. legemidler, sjgmat, hgysnue, elveblest) eller astma
e du har hatt reaksjoner pa tidligere injeksjoner av et kontrastmiddel, ogsa hvis du tidligere har
reagert pa jodholdige kontrastmidler
e nyrene dine ikke virker som de skal
e du nylig har gjennomgatt, eller venter snart pa en levertransplantasjon
du faler deg terst og/eller hvis du bare har hatt sma mengder eller ingenting & drikke far
undersgkelsen
du tar en spesiell type blodtrykkssenkende legemidler, dvs. betablokkere
du har hjertesykdom
du har epilepsi eller skader pa hjernen
e du star pa en kontrollert natriumdiett
Hvis noe av dette gjelder deg, vil legen avgjare om den planlagte undersgkelsen er mulig eller ikke.

Barn og ungdom @
Optimark anbefales ikke til barn under to ar. \%

Andre legemidler og Optimark
Radfer deg med lege eller apotek dersom du bruker eller nylig har‘%@ndre legemidler, dette
gjelder ogsa reseptfrie legemidler. 5\\'

Graviditet og amming %

Optimark skal ikke brukes under graviditet dersom det i gt tatt er ngdvendig.

Amming bgr opphgre i minst 24 timer etter at du har f3 timark.

Radfar deg med lege far du tar dette legemidlet de u er gravid eller ammer, tror at du kan veere
gravid eller planlegger a bli gravid. 6%

Kjegring og bruk av maskiner
Hvis du er en oppegaende pasient og plaﬁbger a kjare eller bruke verktgy eller maskiner, ma du ta
hensyn til at du plutselig kan bli svimlfy. tter & ha vart gjennom en undersgkelse som innebar
injeksjon av Optimark.
Opptil 1 av 100 personer kan n S.

B

Optimark inneholder natri

Dette legemidlet in:&t*' indre enn 1 mmol natrium (23 mg) per dose pa opptil 17 ml, dvs. sa
godt som "natriumfxitt

Hetteglass pa 10 ml 0§ 15 ml inneholder mindre enn 1 mmol natrium, dvs. sa godt som "natriumfrie".
Hgyere doser inneholder 1 mmol natrium eller mer, noe som ma tas med i betrakningen hos pasienter
som er satt pa en kontrollert natriumdiett.

20 ml av opplgsningen inneholder 28,75 mg natrium.

3. Hvordan du far Optimark

Diagnostiske prosedyrer som omfatter bruk av kontrastmidler, ma gjennomfares under tilsyn av en
lege med ngdvendig opplaring og grundige kunnskaper om prosedyren som skal utfgres.

Vanlig dosering

Vanlig dose pa 0,2 mi/kg kroppsvekt, er den samme for voksne som for barn fra 2 ars alder. Det
tilsvarer 14 ml hos en person pa 70 kg, og dette volumet blir s& injisert over om lag 7-14 sekunder i en
vene, vanligvis en vene i armen. Injeksjonen skylles sa gjennom med saltvann for & vaere sikker pa at
ingenting blir igjen i kanylen eller slangen som brukes til injeksjonen.
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Hos voksne kan det gis en andre dose innen 30 minutter etter den farste injeksjonen. Ved undersgkelse
av visse unormaliteter i hjernen, kan det veare ngdvendig & bruke Optimark ved tre ganger vanlig dose
i én injeksjon hos voksne. Legen bestemmer hvor mye Optimark som trengs til din undersgkelse. Du
ma si fra til legen eller sykepleieren/radiografen omgaende hvis du far smerter rundt det omradet der
kanylen er plassert.

Dosering til spesielle pasientgrupper

Hos pasienter med moderate nyreproblemer bar det ikke gis mer enn én dose i lgpet av en
scanningsprosedyre. Injeksjoner med Optimark bar ikke gjentas med mindre det gar minst 7 dager
mellom injeksjonene.

Det er ikke ngdvendig a justere dosen dersom du er 65 ar eller eldre, men du ber ta en blodprave for a
kontrollere hvor godt nyrene dine fungerer.

Dersom du far for mye av Optimark

Hvis det har blitt injisert for mye Optimark, er det ikke sannsynlig at det vil vere skadelig, ettersom
mye hgyere doser ikke har medfart problemer nar enkelte mennesker har fatt dem. Hvis nyrene dine
fungerer normalt, er det ikke sannsynlig at du vil fa noen problemer. Optimark kan fjernes med
dialyse. Hvis du tror at du har fatt for mye Optimark, ma du gi beskijed til lege @r
sykepleieren/radiografen omgaende. \%

Sper lege eller apotek dersom du har noen sparsmal om bruken av detpggemidlet.
N
4, Mulige bivirkninger 6

Som alle legemidler kan dette legemidlet forarsake bivi@er, men ikke alle far det.

8@sykepleier/radiograf umiddelbart og fa
rt alvorlige:

ra hjerteslag, brystsmerter) eller luftveiene
hals, klgende eller rennende nese, nysing).

Du ma rapportere alle fglgende symptomer til leg
behandling umiddelbart, da de kan veere eller b
bivirkninger som rammer hjertet (besvimels
(kortpustethet, trangpustethet, hoven ell

De fleste bivirkninger som er obser ter bruk av Optimark, hadde mild til moderat intensitet og
var forbigaende. De vanligste bivifkningene var rar smak i munnen, hetetokter, hodepine og

svimmelhet.
Mulige bivirkninger beskrﬁ@ner detaljert nedenfor.

Hyppigheten neder@@fﬂlgende symptomene er basert pa kliniske studier og pa erfaring fra bruk
av Optimark etter a kom pa markedet:

Hyppighet Mulige bivirkninger

Vanlige (kan ramme | hodeverk, rar smak i munnen, fglelse av & veere varm
opptil 1 av
10 personer)

Mindre vanlige (kan | allergi-/overfglsomhetsreaksjoner, svimmelhet, prikkende fglelse, nummenhet,
ramme opptil 1 av redusert luktesans, rgd og varm hud, tett nese, sar hals, kvalme, diaré, klge,
100 personer) utslett, ubehag i brystet, brystsmerter, falelse av a vaere kald inkludert
kuldefglelse i ben og armer, reaksjoner pa administrasjonsstedet, endringer i
kalsiumnivaet i blodet
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Hyppighet

Mulige bivirkninger

Sjeldne (kan ramme
opptil 1 av
1000 personer)

manglende matlyst, angst, sevnforstyrrelser, dgsighet, brennende folelse,
falelse av at rommet beveger seg eller gar rundt, ringing i erene, redhet pa
gyelokkene, smerter i gynene, takesyn, blodsprengte gyne, bevissthet om
hjerteslagene, uregelmessige hjerteslag, ekstra hjerteslag, lavt blodtrykk,
kortpustethet, hes stemme, rennende nese, tetthet i halsen, gkt spyttproduksjon,
magesmerter, forstoppelse, munntgrrhet, elveblest, kaldsvette, radhet, hgyere
blodkonsentrasjon av et stoff (kreatinin) som vanligvis skilles ut gjennom
nyrene, blod i urinen, hevelse i ansiktet, kraftlashet og lignende symptomer
som utmattelse og generell uvelfglelse, feber, hevelse i ben og armer,
frysninger, smerter, kald faglelse i ben og armer, gkt leverenzym, unormal
urinanalyse, gkte mineralverdier i urinen, protein i urinen, gkt hjerte- og
muskelenzym, redusert hemoglobin, fglelse av forvirring og desorientering,
skjelving, kramper, rosa gyne, hurtig hjerterytme, hgyt blodtrykk, tette
luftveier, hoven hals eller hovne stemmeband, sar hals, hoste, klgende nese,
nysing, svetting

Sveert sjeldne (kan
ramme opptil 1 av
10 000 personer)

hevelse rundt gynene, unormalt EKG-mgnster, besvimelse, oppkast

Ikke kjent

(hyppigheten kan
ikke anslas utifra
tilgjengelige data)

%)
fortykning av hud som ogsé kan pévirke blgtvev o%@ organer (nefrogen

systemisk fibrose), uvelfglelse \

Det er rapportert tilfeller av nefrogen systemisk fibrose (som %aker fortykkelser i huden, og ogsa

kan pavirke blgtvev og indre organer).

voksne.

Melding av bivirkninger

S

Da Optimark ble brukt til barn pa to ar eller eldre, @rkningene stort sett de samme som hos

6%

Kontakt lege eller apotek dersom du op@ivirkninger, inkludert mulige bivirkninger som ikke er

nevnt i dette pakningsvedlegget. Du %

a melde fra om bivirkninger direkte via det nasjonale

meldesystemet som beskrevet i A V. Ved & melde fra om bivirkninger bidrar du med
informasjon om sikkerheten ved ﬁig av dette legemidlet.

5. Hvordan du o

Oppbevares utilgjen

D

rer Optimark

g for barn.

Bruk ikke dette legemidlet etter utlgpsdatoen som er angitt pa esken og pa etiketten pa hetteglasset
etter Utlgpsdato/EXP. Oppbevar hetteglassene i ytteremballasjen for & beskytte mot lys.

Skal ikke oppbevares i kjgleskap eller fryses.

Legemidlet ma brukes umiddelbart. Hvis det ikke brukes umiddelbart, er brukstid og forhold far bruk,

brukerens ansvar.

Ikke bruk opplagsningen hvis den er misfarget eller har partikkelutfellinger.

Legemidler skal ikke kastes i avlgpsvann eller sammen med husholdningsavfall. Spar pa apoteket
hvordan legemidler som du ikke lenger brukers, skal kastes. Disse tiltakene bidrar til & beskytte

miljget.
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6. Innholdet i pakningen og ytterligere informasjon

Sammensetning av Optimark

o Virkestoffet er gadoversetamid.
1 ml inneholder 330,9 mg gadoversetamid, som svarer til 500 mikromol.
Hvert hetteglass pa 10 ml inneholder 3309 mg gadoversetamid.
Hvert hetteglass pa 15 ml inneholder 4963,5 mg gadoversetamid.
Hvert hetteglass pa 20 ml inneholder 6618 mg gadoversetamid.

e Andre innholdsstoffer er: versetamid, kalsiumhydroksid, kalsiumkloriddihydrat,
natriumhydroksid og/eller saltsyre, vann til injeksjonsveesker.

Hvordan Optimark ser ut og innholdet i pakningen
Hetteglass med Optimark inneholder en klar, fargelgs til svakt gul opplasning.
Optimark leveres i hetteglass forseglet med gummipropper i bromobutylgummi og aluminiumshetter.

Hetteglass med Optimark leveres i falgende pakningsstarrelser:

1x10ml 10 x 10 ml

1x15ml 10 x 15 ml

1x 20 ml 10 x 20 ml <
Ikke alle pakningsstarrelser vil ngdvendigvis bli markedsfart. @\%

Innehaver av markedsfgringstillatelsen: .
Guerbet
15, rue des Vanesses 6
93420 Villepinte . Q
Frankrike x\

For ytterligere informasjon om dette legemidlet be@ ndelser rettet til innehaveren av

markedsfgringstillatelsen 6@

Tilvirker
Mallinckrodt Medical Imaging Iret{g
Damastown

O

Mulhuddart, Dublin 15
Irland (Q

Dette pakningsvedlegget ﬁéﬁ%@t oppdatert:

Innehaver av markedsfgringstillatelsen og tilvirker \\(5,\'

Andre informasjogs&e
Detaljert informasjo dette legemidlet er tilgjengelig pa nettstedet til Det europeiske
legemiddelkontoret (The European Medicines Agency) http://www.ema.europa.eu.

Pafglgende informasjon er bare beregnet pa helsepersonell:

Indikasjoner

Optimark er indisert for bruk ved magnetisk resonanstomografi (MRI) av sentralnervesystemet (CNS)
og leveren. Legemidlet gir kontrastforsterkning og bedre visualisering og hjelper med karakterisering
av fokale lesjoner og unormale strukturer i CNS og leveren hos voksne pasienter og hos barn fra to ars
alder med kjent patologi eller sterk mistanke om patologi.

Kontraindikasjoner

e Overfglsomhet overfor gadoversetamid, overfor andre midler som inneholder gadolinium eller
noen av de andre innholdsstoffene.

e Optimark er kontraindisert hos pasienter med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (GFR <
30 ml/min/1,73 m?) og/eller akutt nyreskade

e hos pasienter som har fatt levertransplantasjon eller
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e hos pasienter som befinner seg i en periode rett far levertransplantasjon og
e hos nyfadte opp til 4 ukers alder.

Advarsler og forsiktighetsregler

Som med alle paramagnetiske kontrastmidler kan forsterkning av MRI med Optimark svekke
visualiseringen av eksisterende lesjoner. Noen av disse lesjonene kan sees pa MRI uten kontrast. Det
ber derfor utvises forsiktighet ved tolking av en kontrastforsterket skanning hvis det ikke ogsa er tatt
MRI uten kontrastmiddel.

Far undersgkelsen er det viktig & passe pa at pasienten er tilstrekkelig hydrert.

Overfglsomhet

Overfglsomhetsreaksjoner og andre idiosynkratiske reaksjoner kan ogsa oppsta ved bruk av
gadoversetamid. Disse reaksjonene kan gi seg utslag i kardiovaskulare og respiratoriske reaksjoner og
hudreaksjoner. De fleste av disse reaksjonene oppstar innen en halv time etter administreringen av
kontrastmidlet. Som med alle andre kontrastmidler i samme klasse kan det i sjeldne tilfeller oppsta
forsinkede reaksjoner (etter flere timer eller dager); ingen slike reaksjoner ble imidlertid rapportert i de
Kliniske studiene som ble utfart.

Ved overfglsomhetsreaksjoner skal administreringen av kontrastmidlet avsluttes umiddelbart, og om
ngdvendig skal intravengs behandling startes. é

Undersgkelsen skal utfares under tilsyn av Iege o0g det anbefales bruk av et belt innlagt kateter.
For & kunne reagere raskt ved et ngdstilfelle ma ngdvendige legemidl @9 epinefrin/adrenalin,
teofyllin, antihistaminer, kortikosteroider og atropin), endotrakealtu @éesplrator vaere umiddelbart
tilgjengelig.

Risikoen for overfglsomhetsreaksjoner er gkt i fglgende tiIfeIIeré\\,

- pasienter med allergisk disposisjon

- pasienter med bronkialastma; hos disse pasientene ef @ig risikoen for bronkospasme som er
gkt

- pasienter med tidligere reaksjoner pa kontrast i(@ tnkludert tidligere reaksjon pa jodholdige
kontrastmidler r‘g\

Far injeksjon av kontrastmidler bgr pasienten

allergier mot sjgmat eller legemidler, hgysn

kontrastmidler, og om vedkommende ha

glukokortikoider kan overveies. (b'

om vedkommende har noen allergier (f.eks.
icaria), om vedkommende er overfglsom mot
ialastma. Premedisinering med antihistaminer og/eller

Pasienter som tar betablokkere
Det bgr tas hensyn til at pasm@gsom bruker betablokkere, kan veare refrakteere overfor
standardbehandling av over(@e mhetsreaksjoner med betaagonister.

Pasienter med kardio&\u r sykdom

| denne pasientgrupMan overfglsomhetsreaksjonene vaere alvorlige. Szrlig hos pasienter med
alvorlig hjertesykdom (f.eks. alvorlig hjertesvikt, koronararteriesykdom) kan kardiovaskulere
reaksjoner forverres. Slike reaksjoner ble imidlertid ikke pavist i kliniske studier med Optimark.

Sykdommer i sentralnervesystemet

Hos pasienter som har epilepsi eller hjernelesjoner, kan sannsynligheten for kramper under
undersgkelsen veere gkt. Forholdsregler ma tas ved undersgkelse av slike pasienter (f.eks. overvaking
av pasienten), og det utstyret og de legemidlene som er ngdvendig for rask behandling av mulige
kramper, skal vare tilgjengelig.

Pasienter med nedsatt nyrefunksjon

Far Optimark gis ber alle pasienter vurderes med henblikk pa nedsatt nyrefunksjon ved hjelp av
laboratorietester.

Det er rapportert tilfeller av nefrogen systemisk fibrose (NSF) i sammenheng med bruk av Optimark
og enkelte gadoliniumholdige kontrastmidler til pasienter med akutt eller kronisk alvorlig nedsatt
nyrefunksjon (GFR < 30 ml/min/1,73 m?) og/eller akutt nyreskade. Optimark er kontraindisert hos
disse pasientene (se pkt. Kontraindikasjoner). Pasienter som gjennomgar eller har gjennomgatt
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levertransplantasjon har sarlig risiko siden forekomsten av akutt nyresvikt er hgy i denne gruppen.
Optimark skal derfor ikke gis til pasienter som har fatt eller far levertransplantasjon eller hos nyfadte.
Risikoen for utvikling av NSF hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon

(GFR 30-59 ml/min/1,73 m?) er ukjent og Optimark skal derfor kun benyttes etter en grundig
vurdering av nytte-risikoforholdet hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon.

Gadoversetamid er dialyserbart. Hemodialyse kort tid etter administrering av Optimark kan vare
nyttig for & fjerne Optimark fra kroppen, Det er ikke pavist at initiering av hemodialyse er til hinder
for behandling av NSF hos pasienter som allerede gjennomgar hemodialyse.

Hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon ved baseline, har akutt nyreskade som krever dialyse
forekommet med bruk av Optimark. Risikoen for akutt nyreskade kan gke med en gkt dose av
kontrastmidlet. Administrer lavest mulig dose som gir tilstrekkelig avbildning.

Barn og ungdom
Optimark ma ikke administreres via en automatisk injektor. Ngdvendig dose skal administreres for
hand til barn mellom 2 og 11 ar for & unnga utilsiktet overdosering.

Neonatale og spedbarn
Optimark skal ikke brukes til barn under 2 ar. Sikkerhet og effektivitet er ikke rsgkt for denne

aldersgruppen. \

Eldre (65 ar og eldre)

Det anses ikke at dosejuserteringer er pakrevet. Det bgr utvises va;%@f hos eldre pasienter (se
punkt 4.4). é\

Natrium . g

Dette legemidlet inneholder mindre enn 1 mmol natriur& mg) per dose pa opptil 17 ml, dvs. sa
godt som "natriumfritt".

Hetteglass pa 10 ml og 15 ml inneholder mindre mol natrium, dvs. sa godt som "natriumfrie".
Hgayere doser inneholder 1 mmol natrium eller oe som ma tas med i betraktningen hos pasienter

som er pa en kontrollert natriumdiett.
20 ml av opplasningen inneholder 28, 75\@2_ rium.

Serumjern og serumsink
Forsiktighet bar utvises da forblg@ reduksjon i konsentrasjonen av jern og sink i serum har blitt
observert i kliniske studier. | iske betydningen av dette er ukjent.

Fertilitet. graviditet %{&

Graviditet

Det er ingen data pa bruk av gadoversetamid hos gravide kvinner. Dyrestudier indikerer ingen direkte
eller indirekte skadelige effekter med hensyn pa reproduksjonstoksisitet. Optimark skal ikke brukes
under graviditet, hvis ikke den kliniske tilstanden til kvinnen gjar behandling med gadoversetamid
ngdvendig.

Amming

Det er ukjent om gadoversetamid blir skilt ut i morsmelk hos mennesker. Det foreligger ikke
tilstrekkelig informasjon om utskillelse av gadoversetamid i melk hos dyr. En risiko for barn som
ammes, kan ikke utelukkes. Amming skal opphgre i minst 24 timer etter at Optimark er administrert.

Fertilitet
Ikke-Kkliniske data indikerer ingen spesiell fare for mennesker basert pa konvensjonelle studier av
reproduksjonstoksisitet. Kliniske studier av fertilitet er enna ikke utfart.
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Dosering og administrasjonsmate

Optimark skal bare gis av leger som har erfaring med klinisk MRI.

Ngdvendige legemidler (f.eks. epinefrin/adrenalin, teofyllin, antihistaminer, kortikosteroider og
atropiner), endotrakealtuber og ventilator ma veare umiddelbart tilgjengelig til bruk ved akutte
ngdstilfeller.

Dosering
Legemidlet skal gis som intravengs bolusinjeksjon gjennom et perifert venekateter i en dose pa 0,2

ml/kg (100 mikromol/kg) kroppsvekt. For & sikre fullstendig injeksjon av kontrastmidlet etterfglges
injeksjonen av en skylling med 5 ml natriumklorid, injeksjonsvaske, opplasning 9 mg/ml (0,9 %).
Bildetakingsprosedyren bgr fullfares i lgpet av 1 time etter administrasjon av kontrastmidlet.

Gjentatt dosering

Ved kranial MRI kan det gis ytterligere en bolusinjeksjon med 0,2 ml/kg (100 mikromol/kg) innen 30
minutter etter den farste injeksjonen hos personer med normal nyrefunksjon da dette kan gi gkt
diagnostisk utbytte av undersgkelsen hvis det fortsatt foreligger sterk klinisk mistanke om en lesjon til
tross for en enkelt dose kontrastforsterket MRI eller mer ngyaktig informasjon om antallet, starrelsen
eller omfanget av eventuelle lesjoner kan pavirke behandlingen av pasienten. Sikkerheten av gjentatte
doser er ikke fastslatt hos barn og ungdom (fra to ars alder), hos pasienter med att nyrefunksjon
eller eldre. Gjentatt dosering anbefales ikke i disse populasjonene. \

Begrensede data fra andre gadoliniumholdige kontrastmidler tyder pa atinjeksjon av 300 mikromol
Optimark per kg kroppsvekt kan gi hgyere diagnostisk sikkerhet vett\< RI-undersgkelse som tar
sikte pa & utelukke ytterligere kraniale metastaser hos en pasien jent resektabel metastase.

Pediatrisk populasjon .
Det anses ikke at dosejusteringer er pakrevet hos barn o Qér.

Optimark er kontraindisert hos nyfadte opp til 4 uker, r. Optimark er ikke anbefalt til barn under
to ar ettersom sikkerhet, effekt og innvirkning pa endig utviklet nyrefunksjon ikke er studert i
denne aldersgruppen.

Eldre (65 ar og eldre) \tg
Det anses ikke at dosejusteringer er pw . Det bar utvises varsomhet hos eldre pasienter.

Nedsatt nyre- og lever funksjon
Optimark er kontraindisert ti
og/eller akutt nyreskade od
befinner seg i en perio

$ med alvorlig nedsatt nyrefunksjon (GFR < 30 ml/min/1,73 m?)
sienter som har fatt levertransplantasjon eller hos pasienter som

or levertransplantasjon. Optimark bar kun benyttes etter en grundig
vurdering av nytte-&i%g oldet hos pasienter med moderat nedsatt nyrefunksjon

(GFR 30-59 ml/min m?) ved en dose som ikke overstiger 0,1 mmol/kg kroppsvekt. Det bgr ikke
brukes mer enn én dose i lgpet av en scanneprosedyre. Pa grunn av manglende informasjon om
gjentatt administrering bar ikke injeksjoner med Optimark gis gjentatte ganger med mindre oppholdet
mellom injeksjonene er pa minst 7 dager.

Administrasjonsmate

Midlet administreres som en perifer, intravengs bolusinjeksjon. For & sikre fullstendig injeksjon av
kontrastmidlet ma injeksjonen fglges av skylling med 5 ml natriumklorid 9 mg/ml (0,9 %)
injeksjonsvaske opplasning. Det anbefales bruk av et fleksibelt innlagt venekateter.

Optimark ma ikke administreres med autoinjeksjon til barn mellom 2 og 11 ar.

Forholdsregler fgr handtering eller administrering av dette legemidlet
Beholderen og opplasningen skal inspiseres far bruk som beskrevet.

Interaksjon med andre legemidler og andre former for interaksjon

Ingen formelle interaksjonsstudier er blitt utfart.

Det er vist at gadoversetamid interfererer med malingen av serumkalsium ved kolorimetrisk metode
med o-kresolftalein-complexone (OCP). Administrasjon av gadoversetamid gir imidlertid ikke en sann
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reduksjon i serumkalsium. I naerveer av gadoversetamid gir OCP-teknikken en feilaktig, lav verdi for
plasmakalsium. Styrken pa dette malingsartefaktet er proporsjonal med konsentrasjonen av
gadoversetamid i blodet, og hos pasienter med normal nyreclearance kan ngyaktige verdier oppnas ca.
90 minutter etter injeksjon. Hos pasienter med nedsatt nyrefunksjon vil utskillelsen av gadoversetamid
skje langsommere og effekten pa kalsiummaling ved OCP vare lenger. Gadoversetamid pavirker ikke
andre metoder for maling av serumkalsium, som kolorimetrisk metode med Arsenazo I11, atomisk
absorpsjonsspektroskopi og induktivt koblet plasmamassespektroskopi.

Spesielle forholdsregler for destruksjon og annen handtering
Optimark er bare beregnet pa engangsbruk; eventuelt ubrukt legemiddel skal kastes.

Optimark skal trekkes opp i sprayten og brukes umiddelbart.

Opplgsningen skal ikke brukes hvis den er misfarget eller inneholder partikler. Ved bruk av utstyr til
flergangsbruk er det viktig & vaere svaert omhyggelig med a hindre at opplgsningen kontamineres med
spor av rengjgringsmidler.

Opplasningen ma undersgkes far bruk for & kontrollere at alle faste partikler er lgst opp, og at
beholderen og proppen er uskadet. Hvis opplasningen fortsatt inneholder partikler, ma hetteglasset

kastes.
N

Kast sprgyten og eventuelt ubrukt opplasning etter bruk. ,&
Ikke anvendt legemiddel samt avfall ber destrueres i overensstemm% lokale krav.
*
\lentjournalen slik at det kan
benyttet. Dosen bgr ogsa angis.
, produksjonsnummeret og dosen

Sporingsetiketten til & ta av som sitter pa hetteglasset kan festes
dokumenteres ngyaktig nar det gadoliniumholdig kontrastmi
Dersom elektroniske pasientjournaler brukes, skal produkt

angis i pasientjournalen. ®&\
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