SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

vTento liek je predmetom d’alSiecho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
o bezpecnosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlésili akékol'vek podozrenia na
neziaduce reakcie. Informacie o tom, ako hlésit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Vueway 0,5 mmol/ml injekény roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

1 ml roztoku obsahuje 485,1 mg gadopiklenolu (¢o zodpoveda 0,5 mmol gadopikclenolu a 78,6 mg
gadolinia).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok

Ciry, bezfarebny az bledozlty roztok

Priemerna osmolalita pri 37 °C 850 mOsm/kg H,O
pH 7,0-78

Viskozita pri 20 °C 12,5mPas
Viskozita pri 37 °C 7,7 mPa s

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Tento liek je uréeny len na diagnostické pouzitie.

Vueway je indikovany dospelym a detom od narodenia na zobrazovanie magnetickou rezonanciou (MR)
so zvySenym kontrastom na zlepSenie detekcie a vizualizécie patoldgii s naruSenim hematoencefalickej

bariéry (blood-brain-barrier, BBB) a/alebo abnorméalnou vaskularitou:

- mozgu, chrbtice a stvisiacich tkaniv centralneho nervového systému (CNS);
- pecene, obli¢iek, pankreasu, prsnika, plic, prostaty a muskuloskeletalneho systému.

Ma sa pouzivat’ len vtedy, ked’ je diagnosticka informacia nevyhnutnd a nie je dostupnd pomocou
nezosilnenej MR.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Tento liek maji podavat’ iba vyskoleni zdravotnicki pracovnici s odbornymi znalostami v oblasti
vykonévania magnetickej rezonancie so zvysenym obsahom gadolinia.



Davkovanie

Odporucana davka Vuewayu je 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (ekvivalent 0,05 mmol/kg telesne;j
hmotnosti) na poskytnutie diagnosticky adekvatneho kontrastu pre vSetky indikacie.

Dévka sa ma vypocitat’ podl'a telesnej hmotnosti pacienta a nema prekrocitodporucanti davku na
kilogram telesnej hmotnosti uvedenu v tejto Casti.

Tabul’ka 1 nizSie uvadza objem, ktory sa mé podat’ podl'a telesnej hmotnosti.

Tabulka 1: Objem lieku Vueway, ktory sa ma podat’ podPa telesnej hmotnosti

Telesna hmotnost’ Objem MnoZstvo
kilogramy (kg) mililitre (ml) milimoly (mmol)
10 1 0,5

20 2 1,0

30 3 1,5

40 4 2,0

50 5 2,5

60 6 3,0

70 7 3,5

80 8 4,0

90 9 4,5

100 10 5,0

110 11 5,5

120 12 6,0

130 13 6,5

140 14 7,0

Starsi pacienti

Davku nie je potrebné upravovat’. U starSich pacientov sa vyZzaduje opatrnost’ (pozri Cast’ 4.4 a 5.2).

Porucha funkcie obliciek

U pacientov s akymkol'vek stupiiom poruchy funkcie obliciek nie je potrebné tprava davkovania.

U pacientov s tazkou poruchou funkcie obli¢iek (GFR < 30 ml/min/1,73 m?) a u pacientov v
perioperacnom obdobi transplantacie pecene sa ma gadopiklenol pouzit iba po starostlivom zhodnoteni
pomeru rizika k prinosu a ak je diagnosticka informécia nevyhnutna a neda sa ziskat’ nekontrastnym
zobrazovanim magnetickou rezonanciou (MR) (pozri ¢ast’ 4.4). Ak je potrebné pouzit’ gadopiklenol,
davka nema prekrocit’ 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti).
Pocas vySetrenia na nema pouzit’ viac ako jedna davka. Z dovodu chybajicich informacii o opakovanom
podavani sa injekcie gadopiklenolu nemaji opakovat pokial’ nie je interval medzi injekciami minimalne 7
dni.

Porucha funkcie pecene

U pacientov s poruchou funkcie peCene sa uprava davkovania nepovazuje za potrebnu. Odporuica sa
opatrnost, najmé v perioperacnom obdobi pri transplanticii pecene. (pozri vyssie ,,porucha funkcie
obliciek®).

Pediatricka populdcia (od narodenia)
Odporucana a maximalna davka Vuewayu je 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg
telesnej hmotnosti) pre vSetky indikacie. Na jedno skenovanie sa ma pouzit’ len jedna davka.

Vzhl'adom na nezrelu funkciu obli¢iek u novorodencov do 4 tyzdiov veku a dojciat do 1 roka veku sa ma
Vueway u tychto pacientov pouzivat’ len po starostlivom zvazeni a v davke nepresahujtcej 0,05 mmol/kg
telesnej hmotnosti. VzhI'adom na nedostatok informacii o opakovanom podavani sa injekcie Vuewayu
nemaju opakovat’, pokial’ interval medzi injekciami nie je aspon 7 dni.



Sposob podavania

Tento liek je ur€eny len na intravendzne pouzitie.

Odporucana davka sa podava intravendzne ako bolusova injekcia s rychlost'ou priblizne 2 ml/s, po ktorej
nasleduje preplachnutie injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) ru€nou injekciou alebo
automatickym injektorom.

Kontrastna latka sa ma intravaskularne podavat’ podl’a moznosti leZiacemu pacientovi. Ked'ze skiisenosti
ukazuji, ze vicsina neziaducich ucinkov sa objavi v priebehu niekol’kych mintit po podani, pacient ma
byt pocas podavania a po podani sledovany najmenej pol hodiny (pozri Cast’ 4.4).

Pokyny tykajuce sa lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 6.6.

Pediatricka populacia

U deti sa ma pouzit’ Vueway v injekcnych liekovkach s jednorazovou injek¢nou strickackou s objemom

prisposobenym mnozstvu, ktoré sa ma podat’, aby bol objem podany injekciou presnejsi.

Ziskavanie obrazu

MR so zvySenym kontrastom sa moze zacat’ po injekcii v zdvislosti od pouzitych pulznych sekvencii

a protokolu vySetrenia. Optimalne zosilnenie signalu sa zvyc¢ajne pozoruje pocas arterialnej fazy

a v priebehu priblizne 15 minat po injekcii. PozdiZne relaxagné &asy (T1) — vazené sekvencie st obzvlast
vhodné pre vySetrenia so zvySenym kontrastom.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorakol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Gadopiklenol sa nesmie podavat intratekalne. Pri intratekdlnom pouziti kontrastnych latok na baze
gadolinia boli hlasené zavazné, zivot ohrozujice a smrtel'né pripady, predovsetkym s neurologickymi
reakciami (napr. kdma, encefalopatia, zachvaty).

Je potrebné dodrzat’ zvycajné opatrenia pre vySetrenie pomocou MR, napriklad vylucenie pacientov

s kardiostimulatorom, feromagnetickymi cievnymi sponami, infuznou pumpou, nervovym stimulatorom,
kochlearnym implantatom, s podozrenim na pritomnost’ cudzich kovovych telies v tele, predovSetkym v
oku.

MR snimky vytvorené s tymto liekom maju analyzovat’ a interpretovat’ len zdravotnicki pracovnici
vyskoleni v interpretacii MR so zvySenym obsahom gadolinia.

Nie su k dispozicii Ziadne alebo len obmedzené klinické udaje skiimajtice vykonnost’ gadopiklenolu na
zobrazovanie CNS u pacientov so zapalovymi, infekénymi, autoimunitnymi alebo demyeliniza¢nymi
poruchami (ako je roztrisena skleroza), u pacientov s aktnym alebo chronickym infarktom alebo

u pacientov s intramedularnymi léziami chrbtice.

Neexistuju ani ziadne alebo len obmedzené klinické udaje, ktoré by skumali i¢innost’ gadopiklenolu na
zobrazovanie tela u pacientov so zapalovymi, infek¢nymi a autoimunitnymi ochoreniami vratane
akutnej/chronickej pankreatitidy, zapalového ochorenia ¢riev, zapalovych ochoreni hlavy a krku

a endometridzy.

Moznost’ precitlivenosti alebo anafylaktickych reakcii

- Podobne ako u inych kontrastnych latok s obsahom gadolinia sa mozu vyskytnat’ hypersenzitivne
reakcie, niekedy az Zivotu nebezpecné. Takéto reakcie mézu byt bud’ alergické (ak su vazne,
oznacuju sa ako anafylaktické), alebo nealergické. Mozu sa objavit’ bud’ okamzite (menej ako
60 minut) po injekcii, alebo oneskorene (az do 7 dni). Anafylaktické reakcie sa objavuju okamzite
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a mozu byt smrtel'né. Nezavisia od ddvky a m6zu sa vyskytnut’ uz po prvej davke lieku; Casto sa
nedaju predvidat’.

- Pocas vysetrenia musi pacienta sledovat’ lekar. Ak sa vyskytne reakcia spésobena precitlivenostou,
treba podavanie kontrastnej latky ihned’ prerusit’ a podl'a potreby nasadit’ Specificku liecbu. Je
potrebné pocas celého vySetrenia udrziavat’ pristup do zily. Aby bolo mozné urobit’ okamzité
nudzové opatrenia, je potrebné mat’ pripravené prislusné lieky (napriklad adrenalin
a antihistaminika), endotrachealnu trubicu a respirator.

- Riziko reakcie z precitlivenosti moze byt vyssie u pacientov s predchadzajucou reakciou na
kontrastné latky obsahujuce gadolinium, s bronchidlnou astmou alebo alergiou.

Porucha funkcie obli¢iek a nefrogénna systémova fibroza (NSF)

Pred podanim gadopiklenolu sa odporuca, aby sa vsetci pacienti podrobili skriningu dysfunkcie oblic¢iek
pomocou laboratérnych vySetreni.

U pacientov s aktitnou alebo chronickou t'azkou poruchou funkcie obli¢iek (GFR < 30 ml/min/1,73 m?) st
hlasenia o nefrogénnej systémovej fibréze (NSF) spojenej s pouzivanim niektorych kontrastnych latok
obsahujucich gadolinium. Pacienti, ktori podstupuju transplantaciu pecene su vystaveni osobitnému
riziku, pretoze vyskyt aklitneho renalneho zlyhania je v tejto skupine vysoky. Ked'ze pri pouzivani
gadopiklenolu existuje moznost’ vyskytu NSF, u pacientov s tazkou poruchou funkcie obli¢iek a u
pacientov v perioperacnom obdobi transplantacie pecene sa ma preto pouzivat’ iba po starostlivom
zhodnoteni pomeru rizika k prinosu a ak je diagnostickd informacia nevyhnutna a neda sa ziskat’
nekontrastnym zobrazovanim MR.

Hemodialyza kratko po podani gadopiklenolu méze byt prospesna pri jeho odstraiiovani z organizmu.
Neexistuju dokazy, ktoré podporuju zavedenie hemodialyzy na prevenciu alebo na lieCbu NSF u
pacientov, u ktorych sa doposial’ hemodialyza nevykonavala.

Starsi pacienti

Kedze u starSich pacientov moéze byt renalny klirens gadopiklenolu naruseny, je osobitne dolezité pacientov
vo veku 65 rokov a starSich podrobit’ skriningu dysfunkcie obli¢iek. U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek
je potrebna opatrnost’ (pozri Cast’ 4.2).

Pediatricka populacia

Novorodenci a dojcata

Vzhl'adom na nezrelu funkciu obli¢iek u novorodencov do 4 tyzdiov veku a dojciat do 1 roka veku sa ma
Vueway u tychto pacientov pouzivat’ len po starostlivom zvazeni.

Neexistuju ziadne klinické tidaje skiimajuce pouzitie gadopiklenolu u pred¢asne narodenych novorodencov.

Zachvaty

Podobne ako u inych kontrastnych latok s obsahom gadolinia je u pacientov s nizkym prahom pre
epileptické zachvaty potrebna mimoriadna opatrnost’. Vsetko vybavenie a lieky potrebné proti kf¢om,
ktoré sa vyskytnll pocas vySetrenia MR, musia byt’ vopred pripravené na pouZitie.

Extravazicia
Pocas podavania je potrebna opatrnost’, aby sa zabranilo akejkol'vek extravazacii. V pripade extravazacie

sa injekcia musi okamzite zastavit. V pripade lokalnych reakcii sa ma podl'a potreby vykonat’ hodnotenie
a liecba.



Kardiovaskularne ochorenia
U pacientov so zavaznym kardiovaskularnym ochorenim sa ma gadopiklenol podavat’ len po starostlivom
zhodnoteni prinosu a rizika, pretoze zatial’ nie su k dispozicii ziadne tidaje.

Pomocné latky

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v 15 ml, t.j. v podstate zanedbatel'né mnozstvo
sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie
Neuskutocnili sa ziadne interak¢éné Studie.

Subezne podavané lieky, ktoré treba brat’ do uvahy

Betablokatory, vazoaktivne latky, inhibitory enzymu konvertujuceho angiotenzin, antagonisty receptora
angiotenzinu Il znizuju G¢innost’ mechanizmov kardiovaskularnej kompenzacie portch krvného tlaku.
Lekar musi pred podanim injekcie gadopiklenolu ziskat’ informacie o subeznom uZzivani tychto liekov.
4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Udaje o pouziti kontrastnych latok na baze gadolinia vratane gadopiklenolu u gravidnych Zien st
obmedzené. Gadolinium moze prechadzat’ placentou. Nie je zname, €i je expozicia gadoliniu spojend s
neziaducimi G¢inkami na plod.Studie na zvieratach preukazali maly placentarny prenos a nenaznacuju
priame alebo nepriame $kodlivé U¢inky z hl'adiska reprodukénej toxicity (pozri Cast’ 5.3). Vueway sa
nema pouzivat’ pocas gravidity, pokial’ klinicky stav zeny nevyzaduje pouzitie gadopiklenolu.

Dojcenie

Kontrastné latky obsahujtiice gadolinium sa vylucuju do materského mlieka vo vel'mi malych mnozstvach.
Pri klinickych davkach sa neo¢akavaju ziadne ucinky na dojéa vzhl'adom na malé mnozstvo vyluc¢ené do
materského mlieka a nizku absorpciu z ¢reva. Pokra¢ovanie v doj¢eni alebo prerusenie dojcenia na
obdobie 24 hodin po podani Vuewayu mé byt na uvazeni lekara a dojc¢iacej matky.

Fertilita

Stadie na zvieratach nepreukézali poskodenie fertility (pozri &ast’ 5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Vueway nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpe¢nostného profilu

Najcastejsie neziaduce reakcie boli bolest’ v mieste podania injekcie, bolest’ hlavy, nauzea, chlad v mieste
podania injekcie, inava a hnacka.

Tabul'kovy zoznam neziaducich reakcii

Tabul’ka 2 niz8ie uvadza neziaduce reakcie na zaklade klinickych stadii zahfnajucich 1 083 jedincov
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vystavenych uc¢inkom gadopiklenolu v rozsahu od 0,05 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda
0,025 mmol/kg telesnej hmotnosti) do 0,6 ml/kg telesnej hmotnosti (Co zodpoveda 0,3 mmol/kg telesnej
hmotnosti).

Neziaduce reakcie su uvedené podla tried organovych systémov a podla frekvencie vyskytu, a st

odstupiiované nasledovne: vel'mi Casté (> 1/10), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), menej Casté (> 1/1 000 az
< 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000).

Tabul’ka 2: NeZiaduce reakcie hlasené po podani gadopiklenolu

. i i i Frekvencia
Trieda organovych systémov Casté Menej Casté
Poruchy imunitného systému - Precitlivenost’™
Poruchy nervového systému Bolest hlavy Dysgeuzia
Poruchy gastrointestinalneho - Hnacka, nauzea,
traktu bolest’ brucha, vracanie
Celkové poruchy a reakcie Reakcia v mieste Unava, pocit hori¢avy
v mieste podania podania injekcie**

* Vratane okamzitych (alergicka dermatitida, erytém, dyspnoe, dysfonia, zvieranie hrdla, podrazdenie
hrdla, oralna parestézia a navaly hora¢avy) a oneskorenych (periorbitalny edém, opuch, vyrazka

a svrbenie) reakcii.

** Reakcia v mieste podania injekcie zahfia nasledujice pojmy: bolest’ v mieste podania injekcie, edém
v mieste podania injekcie, chlad v mieste podania injekcie, teplo v mieste podania injekcie, hematom

v mieste podania injekcie a erytém v mieste podania injekcie.

Opis vybranych neziaducich reakcii

Precitlivenost

Okamzité reakcie zahfiaju jeden alebo viacero G¢inkov, ktoré sa objavuji sucasne alebo postupne a ktoré
su najcastejSie kozné, respiracné a/alebo cievne reakcie. Kazdy priznak méze byt vystrahou pred
zacinajucim Sokom a vel'mi zriedkavo vedie k timrtiu.

Nefrogénna systémovd fibroza (NSF)
Pri inych kontrastnych latkach obsahujucich gadolinium boli hldsené ojedinelé pripady NSF (pozri
Cast’ 4.4).

Pediatricka populacia

V dvoch klinickych skasaniach dostalo celkovo 80 pediatrickych pacientov vo veku 2 rokov a starSich a
36 pediatrickych pacientov mladsich ako 2 roky injekciu gadopiklenolu v davke 0,1 ml/kg telesne;j
hmotnosti (0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti).

V porovnani s dospelymi, bezpecnostny profil gadopiklenolu v pediatrickej populacii nepreukazal
ziadne Specifické bezpecnostné riziko.

Pocas a/alebo po podani gadopiklenolu sa u 33 pacientov zo 116 (28,4 %) vyskytlo celkom 69
neziaducich udalosti vznikajucich pri liecbe (Treatment Emergent Adverse Events, TEAES).
Spomedzi tychto TEAE boli 2 udalosti u 2 pacientov (1,7 %), jedného mladsSieho ako 2 roky

a jedného 9-ro¢ného, povazované za suvisiace s gadopiklenolom (erytém a makulopapularna vyrazka).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek
podozrenia na neziaduce reakcie na
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Statny ustav pre kontrolu lie¢iv

Sekcia vigilancie

Kvetna 11

SK-825 08 Bratislava

Tel: +421 2 507 01 206

e-mail: neziaduce.ucinky@sukl.sk

Tlacivo na hlasenie podozrenia na neziaduci uc¢inok lieku je na webovej stranke www.sukl.sk v ¢asti
Bezpecnost’ lieckov/Hlasenie podozreni na neziaduce ucinky liekov

Formular na elektronické podavanie hldseni: https://portal.sukl.sk/eskadra/

4.9 Predavkovanie

Maximalna denné jednorazova davka testovana u I'udi bola 0,6 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda
0,3 mmol/kg telesnej hmotnosti), ¢o zodpoveda 6-nasobku odporucanej davky.

Doteraz neboli hlasené ziadne zndmky intoxikécie z preddvkovania.

Gadopiklenol mozno odstranit’ hemodialyzou. Neexistuju vSak dokazy, ze hemodialyza je vhodna na
prevenciu nefrogénnej systémovej fibrozy (NSF).

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: paramagnetické kontrastné latky, ATC kod: VOSCA12.
Gadopiklenol je paramagneticka latka na magneticku rezonanciu (MR).

Mechanizmus uéinku

Utinok zvysujici kontrast je sprostredkovany gadopiklenolom, ktory je makrocyklickym neiénovym
komplexom gadolinia, aktivnej zlozky, ktora zvySuje relaxa¢nu rychlost’ vodnych proténov vo svojej
blizkosti v tele, o vedie k zvySeniu intenzity signdlu (jasu) tkaniv.

Ked je gadopiklenol umiestneny v magnetickom poli (pacient v pristroji MR), skracuje relaxa¢né casy T
a T v cielovych tkanivach. Miera, do akej mo6ze kontrastna latka ovplyvnit’ relaxa¢nu rychlost’
tkanivovej vody (1/T; alebo 1/T»), sa nazyva relaxivita (r1 alebo r2).

Gadopiklenol poskytuje vysoku relaxivitu vo vode (pozri tabul’ku 3) vd’aka svojej chemickej Struktuare,
pretoze moze vymenit dve molekuly vody, ktoré su naviazané na gadolinium, na doplnenie jeho
koordina¢ného cisla, navySe ku Styrom dusikom a trom kyslikom karboxylatovych funkénych skupin
gadopiklenol chelatu. Tym sa vysvetl'uje, ze gadopiklenol podavany v polovi¢nej davke gadolinia

v porovnani s inymi nespecifickymi kontrastnymi latkami obsahujiicimi gadolinium moze poskytnit
rovnaké zvysenie kontrastu.

Tabul’ka 3: Relaxivita pri 37 °C pre gadopiklenol

ri (mmol.Ls™) r2 (mmol™.Ls™)
Magnetické pole 047T| 15T 3T [(047T| 15T 3T
Relaxivita vo vode 12,5 12,2 11,3 14,6 15,0 13,5
Relaxivita v biologickom prostredi 13,2 12,8 11,6 15,1 15,1 14,7

Klinicka ucinnost’ a bezpeénost’
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Dve pivotné stidie zahfiiali dospelych pacientov, ktori podstupili MR s gadopiklenolom v davke

0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti) a MR s gadobutrolom
v davke 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (Co zodpoveda 0,1 mmol/kg telesnej hmotnosti). Jedna Studia
(Stadia GDX-44-010; PICTURE) zahtiiala 256 pacientov so znamymi alebo vysoko podozrivymi
1éziami CNS

s ohniskovymi oblast’ami naruSenej BBB (napr. priméarne a sekundarne nadory). Vacsina pacientov
(72 %) mala mozgové nadory, 20 % malo metastdzy v mozgu alebo chrbtici a 8 % malo iné patoldgie.

Druha $tadia (Stidia GDX-44-011; PROMISE) zahfiiala 304 pacientov so zndmymi alebo
podozrivymi abnormalitami alebo 1éziami v inych oblastiach tela (8 % v hlave a krku, 28 % v
hrudniku, 35 % v bruchu, 22 % v panve a 7 % v muskuloskeletalnom systéme) na zaklade
vysledkov predchadzajuceho zobrazovacieho postupu, ako je CT alebo MR. Naj¢astejSimi
patologiami boli nddory prsnika (23 %) a nadory pecene (21 %).

Primarnym koncovym ukazovatel'om bolo vyhodnotenie vizualizacie 1ézii na zaklade 3 ko-kritérii
(hrani¢né vymedzenie, vnitorna morfologia a stupeii zvysenia kontrastu) tromi nezavislymi zaslepenymi
posudzovatel'mi s pouZzitim 4-bodovej stupnice. Priemer skore pre kazdé z 3 ko-kritérii vizualizacie 1ézii
bol vypocitany ako stucet skore az pre 3 najreprezentativnejsie 1ézie vydeleny poctom 1€ézii.

Obe studie preukazali:

- Superioritu kombinovanej nezosilnenej MR/MR so zosilnenym kontrastom (Sparovand)

s gadopiklenolom v porovnani s nezosilnenou MR (Pre) pre vsetky 3 kritérid vizualizacie 1ézii
(p <0,0001 pre vsetkych troch posudzovatel'ov, parové t-testy na zhodnych 1éziach).

- Non-inferioritu gadopiklenolu pri 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (ekvivalent 0,05 mmol/kg telesnej
hmotnosti) oproti gadobutrolu pri 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (ekvivalent 0,1 mmol/kg telesnej
hmotnosti) (p < 0,0001 pre vSetkych troch posudzovatel'ov, parové t-testy na zodpovedajucich
l1éziach).

Sthrmna analyza primarneho vysledku od troch posudzovatel'ov a pre kazdé¢ kritérium vizualizacie 1ézii

tiez preukazala non-inferioritu gadopiklenolu pri 0,05 mmol/kg na gadobutrol pri 0,1 mmol/kg v oboch

studiach, ako je uvedené v tabul’ke 4 nizsie.

Tabul’ka 4: Vizualizacia 1ézii — ¢itania mimo pracoviska — iplna analyza

Priemer LS (SE) 95 % CI

n pacientov Gadopiklenol Gadobutrol Rozdiel rozdiel p-hodnota
Stadia GDX-44-010
(PICTURE)
Vymedzenie okrajov 239 3,83 (0,02) 3,82(0,02) 0,01 (0,02) [-0,02; 0,05] 0,5025
Vnutorna morfologia 239 3,83(0,02)  3,81(0,02) 0,02 (0,02) [-0,01; 0,05] 0,2006
Stupeii zvySenia
Kontrastu 239 3,73 (0,03) 3,68 (0,03) 0,05 (0,02) [0,01; 0,09] 0,0172
Stadia GDX-44-011
(PROMISE)
Vymedzenie okrajov 273 3,60(0,03) 3,60 (0,03) -0,00 (0,02) [-0,05; 0,04] 0,8987
Vnutorna morfologia 273 3,75(0,02) 3,76 (0,02) -0,01 (0,02) [-0,05; 0,03] 0,6822
Stupen zvySenia
Kontrastu 273 3,30 (0,04)  3,29(0,04) 0,01 (0,03) [-0,05; 0,07] 0,8546

CI: Interval spolahlivosti ; LS: Najmensie §tvorce ; SE: Standardnd chyba.

Sekundarne hodnotené kritéria zahinali kvantitativne hodnotenia (pomer kontrastu k Sumu, pomer 1ézie
k mozgu (pozadie) a percento zlepsenia 1ézie), celkové diagnostické preferencie a vplyv na liecbu
pacienta.



V Studii GDX-44-010 bol pomer 1ézii k mozgu a percento zlep3enia 1ézii 3tatisticky vyznamne
vyssie pri gadopiklenole pri 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej
hmotnosti) v porovnani s gadobutrolom pri 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,1
mmol/kg telesnej hmotnosti) pre vSetkych 3 posudzovatel'ov. Pomer kontrastu k Sumu bol
Statisticky vyznamne vyssi pre 2 posudzovatelov. V Stidii GDX-44-011 bolo percento zlepSenia
1ézii signifikantne vyssie pri gadopiklenole pri 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (Co zodpoveda 0,05
mmol/kg telesnej hmotnosti) v porovnani s gadobutrolom pri 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (o
zodpoveda 0,1 mmol/kg telesnej hmotnosti) a nebol pozorovany ziadny $tatisticky vyznamny
rozdiel v pomere 1ézii k vychodiskovému stavu.

Parametre vizualizacie 1ézie (t.j. koprimarne koncové ukazovatele a kvantitativne hodnotenia, ako je
pomer kontrastu k Sumu, pomer 1ézie k mozgu (pozadie) a percento zlepSenia lézie) boli hodnotené

u vSetkych 1ézii identifikovanych zaslepenymi posudzovatel'mi, nezavisle od ich velkosti, u viac ako 86
% pacientov v §tadii CNS a u viac ako 81 % pacientov v $tudii tela, ktorf nemali viac ako 3 1ézie. U
zostavajucich pacientov s viac ako 3 viditel'nymi léziami bola na hodnotenie koprimarnych koncovych
ukazovatel'ov zvolena podskupina 3 najreprezentativnejSich 1ézii. U tychto pacientov teda neboli
hodnotené dodatocné 1ézie. V dosledku toho nie je mozné pre tieto nezvolené 1ézie extrapolovat
technicku schopnost’ vizualizacie 1ézii pre obe kontrastné latky.

Celkova diagnosticka preferencia bola hodnotena globalne parovym spdsobom (posudzovanie snimok
z oboch MR hodnotenych vedl’a seba) tromi d’al§imi zaslepenymi posudzovatel'mi v kazdej stadii.
Vysledky st zhrnuté v tabul’ke 5 nizsie. V Stadii GDX-44-010 va&sina posudzovatel'ov vyjadrila
preferenciu snimok ziskanych s gadopiklenolom. V Stidii GDX-44-011 vi&sina posudzovatel'ov
nevyjadrlia ziadnu diagnosticku preferenciu medzi snimkami ziskanymi s gadopiklenolom a s
gadobutrolom.

Tabulka 5: Vysledky celkovej diagnostickej preferencie pre Stiidiu GDX-44-010 (CNS) a Stidiu GDX-
44-011 (telo)

Posudz| N uprednostiiovany Bez uprednostiiovany p-
ovatel’ gadopiklenol preferencie gadobutrol hodnota*
Stadia GDX-| 4 | 241 108 (44,8 %) 98 (40,7 %) 35 (14,5 %) <0,0001
44-010 5 | 241 131 (54,4 %) 52 (21,6 %) 58 (24,1 %) <0,0001
(CNS) 6 | 241 138 (57,3 %) 56 (23,2 %) 47(19,5%) | <0,0001
Stadia GDX-| 4 |27 36 (13,0 %) 216 (78,3 %) 24 (8,7 %) 0,1223
44-011 (telo) | 5 |27 40 (14,5 %) 206 (74,6 %) 30 (10,9 %) 0,2346
6 |27 33 (12,0 %) 228 (82,6 %) 15 (5,4 %) 0,0079

* Wilcoxonov signed-rank test.

Zmena lie¢ebného planu pacienta bola hlasend po podani gadopiklenolu v davke 0,1 ml/kg telesne;j
hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti) u 23,3 % pacientov v Studii GDX-44-

010 a 30,1 % pacientov v Stadii GDX-44-011.

Analyza podl'a podskupin v Stidii GDX-44-010 odhalila, Ze lieebny plan mohol byt zmeneny u 64 %

z 22 pacientov, u ktorych skusajtci usudil, Ze diagndza nebola hodnotitel'na (alebo stupen gliového
nadoru nemohol byt stanoveny) na zaklade nezosilnenej MR, 28 % z 81 pacientov s malignou diagndzou
a priblizne 12 % zo 111 pacientov s nemalignou diagnozou.

V Stadii GDX-44-011 sa liegebny plan mohol zmenit po MR s gadopiklenolom u 41 % z 22 pacientov
s nehodnotite'nou diagn6zou na zaklade nezosilnenej MR, u 32 % zo 165 pacientov s malignou
diagno6zou a u 14 % zo 64 pacientov s nemalignou diagn6zou.

Post hoc interpretacia vSetkych snimok z oboch pivotnych $tadii pre CNS a telové indikacie bola
vykonana plne zaslepenym, nesparovanym, randomizovanym spdsobom. Na trovni 1ézie a na Grovni
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pacienta bola pozorovana vysoka uroven zhody v detegovatel'nosti 1ézii medzi gadopiklenolom pri
0,05 mmol/kg a gadobutrolom pri 0,1 mmol/kg. Vysledky st zhrnuté v tabul’ke 6 nizsie.

Tabulka 6: Zhoda v detegovatel’nosti 1ézii medzi gadopiklenolom pri 0,05 mmol/kg a gadobutrolom
pri 0,1 mmol/kg

Dokonala zhoda na urovni lézie* Dokonala zhoda na uirovni pacienta*

Stadia GDX-44-010 (CNS)

88,0 % az 89,8 %

84,3 % az 86,0 %

Stadia GDX-44-011 (Telo)
celkovo

Hlava a krk
Hrudnik
Panva
Brucho

Muskuloskeletalne

92,3 % az 95,5 %

89,5 % az 100 %
88,3 % az93,2 %
91,7 % az 100 %
94,6 % az 95,2 %

100 %

81,3 % az 85,0 %

70,6 % az 94,1 %
69,8 % az 73,2 %
87,5 % az 94,6 %
84,0 % az 87,2 %

100%

*Rozsah hodnot podl'a posudzovatela (3 posudzovatelia na oblast’)

Pediatricka populacia

Dve studie (Studia GDX-44-007 a GDX-44-015) zahthali 80 pediatrickych pacientov vo veku od 2 do

17 rokov a 36 novorodencov a dojciat mladsich ako 2 roky, ktorym bola podana jednorazova davka
gadopiklenolu (0,1 ml/kg telesnej hmotnosti, Co zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti). Snimky pred
a po podani kontrastnej latky boli hodnotené u 78 pacientov podstupujicich vysetrenie MR na zobrazenie
CNS, 34 pacientov na zobrazenie tela a 3 pacientov na zobrazenie krvnych ciev.

Hodnotila sa diagnosticka ucinnost’ a medzi pediatrickymi vekovymi skupinami nebol ziadny rozdiel.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Absolutna biologicka dostupnost’ gadopiklenolu (u I'udi) je 100 %, pretoZe sa podava iba intravenozne.

Po intravendznej davke 0,1 az 0,2 ml/kg telesnej hmotnosti (Co zodpoveda 0,05 a 0,1 mmol/kg telesnej
hmotnosti) Cmax bola 525 + 70 pg/ml, respektive 992 + 233 pg/ml.

Chax sa zvysila 1,1-nasobne, 1,1-nasobne a 1,4-ndsobne a AUCiqyr sa zvysil 1,5-nasobne, 2,5-nasobne
a 8,7-nasobne u pacientov s I'ahkou, stredne tazkou a tazkou poruchou funkcie obliciek, v uvedenom
poradi po davke 0,2 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpovedd 0,1 mmol/kg telesnej hmotnosti).

Okrem toho sa oc¢akava, ze zvySenie Cmax @ AUCirbude podobné pri davke 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti
(¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti) na zaklade vysledkov popula¢nych farmakokinetickych
simulacii.

Distribticia

Po intravendznom podani sa gadopiklenol rychlo distribuuje v extracelularnych tekutinach.

Po davke 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti) bol distribu¢ny
objem Vd 12,9+ 1,7 1.

Vizba 153Gd-gadopiklenolu in vifro na 'udské plazmatické bielkoviny je zanedbatelna a nezavisla od
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koncentracie gadopiklenolu, ked’ze 153Gd-gadopiklenol sa viaze na 0,0 — 1,8 % na l'udské plazmatické
bielkoviny a 0,0 — 0,1 % na I'udské cervené krvinky.

Biotransformacia

Gadopiklenol sa nemetabolizuje.

Nepritomnost’ metabolizmu potvrdzuja in vitro tidaje s pouzitim zdruzenych l'udskych peceniovych
mikrozémov inkubovanych 153Gd-gadopiklenolom. Po 120 minttach > 95 % z 153Gd-gadopiklenolu
zostalo v nezmenenej forme. Vysledky boli podobné, ked’ sa tepelne inaktivované zdruzené mikrozomy
Pudskej pecene (negativne kontroly) inkubovali s 153Gd-gadopiklenolom, o naznacuje, ze 153Gd-
gadopiklenol nie je metabolizovany.

Eliminacia

Gadopiklenol sa vylucuje rychlo v nezmenenej forme cez oblicky glomerularnou filtraciou. Po davke 0,1
az 0,2 ml/kg telesnej hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 a 0,1 mmol/kg telesnej hmotnosti) bol priemerny
plazmaticky eliminac¢ny pol¢as (ti2) u zdravych dobrovol'nikov s normalnou funkciou obliciek 1,5,
respektive 1,7 hodiny a klirens bol 100 + 10 ml/min, respektive 96 £ 12 ml/min. Vylu¢ovanie mocom je
hlavnou cestou eliminécie gadopiklenolu, pricom priblizne 98 % davky sa vylucuje mocom po

48 hodinach bez ohl'adu na podanu davku.

Linearita/nelinearita

Farmakokineticky profil gadopiklenolu je linearny v rozsahu skimanych davok (0,05 az 0,6 ml/kg
telesnej hmotnosti, ¢o zodpoveda 0,025 az 0,3 mmol/kg telesnej hmotnosti), bez rozdielu medzi muzmi
a zenami. Priemerna maximalna koncentracia (Cmax) @ plocha pod krivkou (AUCixnr) sa zvySovali imerne
s davkou.

Pediatrickd populacia

Dve studie fazy 2 (GDX-44-007 a GDX-44-015) zahfiiali 80 pediatrickych pacientov vo veku od 2 do

17 rokov (60 v kohorte CNS bolo zahrnutych do farmakokinetickej analyzy) a 36 pacientov vo veku menegj
ako 2 roky. Vsetci dostali jednorazovi davku gadopiklenolu v davke 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti (Co
zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti).

Jednotlivé parametre predpokladané z najnovsieho popula¢ného farmakokinetického modelu a
normalizované podl’a telesnej hmotnosti boli u dospelych a u deti podobné. Medién klirensu sa
pohyboval od 0,08 1/h/kg (pre vekovl skupinu 12 — 17 rokov) do 0,12 I/h/kg (pre vekovu skupinu 3 —
23 mesiacov).

Median terminalneho pol¢asu bol 1,78 hodiny pre vekovu skupinu 12 — 17 rokov, 1,61 hodiny pre
vekovu skupinu 7 — 11 rokov a 1,75 hodiny pre vekovu skupinu 2 — 6 rokov, 1,45 hodiny pre vekova
skupinu 3- 23 mesiacov a 2,10 hodiny pre vekovt skupinu mladsiu ako 3 mesiace.

Farmakokinetika gadopiklenolu u deti je porovnatel'na s farmakokinetikou u dospelych.

Porucha funkcie obli¢iek a dialyzovatel'nost’

Eliminacny polcas (t12) sa predlzuje u jedincov s poruchou funkcie obli¢iek a zvySuje sa so stupfiom
poruchy funkcie obli¢iek. U pacientov s ahkou poruchou funkcie obli¢iek (60 < eGFR < 90 ml/min),
stredne t'azkou poruchou funkcie obli¢iek (30 < eGFR < 60 ml/min) a tazkou poruchou funkcie oblic¢iek
(15 < eGFR < 30 ml/min) bol priemerny ¢as ti2 3,3, 3,8, respektive 11,7 hodiny a klirens bol 1,02, 0,62,
respektive 0,17 ml/min/kg.
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Chmax sa zvy$ila 1,1-nasobne, 1,1-nasobne a 1,4-nasobne a AUCiqnr sa zvysil 1,5-nasobne, 2,5-nasobne
a 8,7-ndsobne u pacientov s l'ahkou, stredne tazkou a tazkou poruchou funkcie obli¢iek, v uvedenom
poradi po davke 0,2 ml/kg telesnej hmotnosti (Co zodpoveda 0,1 mmol/kg telesnej hmotnosti).

Okrem toho sa oCakava, Ze zvysenie Cmax @ AUCinr bude podobné pri ddvke 0,1 ml/kg telesnej hmotnosti
(¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti) na zaklade vysledkov popula¢nych farmakokinetickych
simuldcii.

Vylu€ovanie mocom je oneskorené s progresiou trovne poruchy funkcie obli¢iek. U pacientov s miernou
alebo stredne tazkou poruchou funkcie obliciek sa viac ako 90 % podanej davky naslo v moci do

48 hodin. U pacientov so zavaznou poruchou funkcie obliciek sa priblizne 84 % podanej davky objavilo
v moci do 5 dni.

U pacientov v termindlnom $tadiu ochorenia obli¢iek (ESRD) 4-hodinova hemodialyza u¢inne odstranila
gadopiklenol z plazmy, ked’Ze percento poklesu koncentracii v krvi bolo 95 az 98 % na konci prvej
hemodialyzy.

Hmotnost’

Vplyv hmotnosti sa skiimal pomocou popula¢nych farmakokinetickych simulacii pacientov s telesnou
hmotnostou v rozmedzi od 40 kg do 150 kg, ktori dostavali davku gadopiklenolu 0,1 ml/kg telesnej
hmotnosti (¢o zodpoveda 0,05 mmol/kg telesnej hmotnosti). Pomer medianu AUCiyr gadopiklenolu medzi
typickym zdravym subjektom s hmotnostou 70 kg a subjektmi s hmotnost’ou 40 kg a 150 kg bol 0,86,
respektive 2,06. Pomery plazmatickych koncentracii 10, 20 a 30 minut po podani medzi typickym zdravym
jedincom s hmotnost'ou 70 kg a jedincami s hmotnost'ou 40 kg az 150 kg sa pohybovali v rozmedzi od 0,93
do 1,26.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti
Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych §tadii bezpec¢nosti, toxicity po
opakovanom podavani, genotoxicity a reprodukcnej toxicity a vyvinu neodhalili Ziadne osobitné riziko

pre l'udi.

Stadie toxicity na juvenilnych zvieratdch neodhalili Ziadne relevantné zistenia.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Tetraxetan

Trometamol

Kyselina chlorovodikova (na tipravu pH)

Hydroxid sodny (na upravu pH)

Voda na injekcie

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa ziadne $tadie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi lieckmi.

6.3  Cas pouZitePnosti

3 roky.
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Pre injekéné liekovky

Chemicka a fyzikalna stabilita bola preukézana pocas 24 hodin pri teplote do 25 °C.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite. Ak sa nepouzije ihned’, za ¢as a podmienky
uchovéavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’ a nemali by byt za normalnych okolnosti dlhsie ako
24 hodin pri teplote 2 az 8 °C, pokial’ otvorenie neprebehlo za kontrolovanych a validovanych
aseptickych podmienok.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Pre injekéné liekovky

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne podmienky na uchovévanie.
Podmienky na uchovavanie po prvom otvoreni lieku, pozri Cast’ 6.3.

Pre naplnené injekéné striekacky

Neuchovéavajte v mraznicke.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

3 ml injek¢ného roztoku v 10 ml injekénej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo vel'kosti
balenia po 1.

7,5 ml injek¢ného roztoku v 10 ml injekénej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo velkosti
balenia po 1 alebo 25.

10 ml injek¢ného roztoku v 10 ml injekénej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo velkosti
balenia po 1 alebo 25.

15 ml injek¢ného roztoku v 20 ml injekénej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo vel'kosti
balenia po 1 alebo 25.

30 ml injekéného roztoku v 50 ml injekénej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo vel'kosti
balenia po 1.

50 ml injekéného roztoku v 50 ml injek¢nej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo velkosti
balenia po 1.

100 ml injek¢ného roztoku v 100 ml injekénej liekovke (sklo typu I) s elastomérovou zatkou vo velkosti
balenia po 1.

7,5 ml, 10 ml alebo 15 ml injek¢ného roztoku v 15 ml plastovej (polypropylénovej) naplnenej injekéne;j
striekacke, so stupnicou po 0,5 ml, bez ihly, s elastomérovou (brombutylovou) piestovou zatkou

a uzaverom s elastomérovoym (brombutylovym) krytom hrotu. Velkost’ balenia po 1 alebo multibalenie
obsahujuce 10 (10 baleni po 1) naplnenych injekénych striekaciek.

7,5 ml, 10 ml alebo 15 ml injekéného roztoku v 15 ml plastovej (polypropylénovej) naplnenej injekénej
strieckacke, so stupnicou po 0,5 ml, s elastomérovou (brémbutylovou) piestovou zatkou a uzaverom

s elastomérovym (brombutylovym) krytom hrotu s aplika¢nou supravou na manualne podanie injekcie
(jedna predlzovacia hadicka a jeden katéter) vo vel’kosti balenia po 1.
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7,5 ml, 10 ml alebo 15 ml injekéného roztoku v 15 ml plastovej (polypropylénovej) naplnenej injek¢ne;j
striekacke, so stupnicou po 0,5 ml, s elastomérovou (brémbutylovou) piestovou zatkou a uzdverom

s elastomérovym (brombutylovym) krytom hrotu s aplika¢nou stipravou pre injektor Optistar Elite (jedna
predlzovacia hadicka, jeden katéter a jedna prazdna 60 ml plastova injek¢na strickacka) vo vel'kosti
balenia po 1.

7,5 ml, 10 ml alebo 15 ml injekéného roztoku v 15 ml plastovej (polypropylénovej) naplnenej injekéne;j
strieckacke, so stupnicou po 0,5 ml, s elastomérovou (broémbutylovou) piestovou zatkou a uzaverom

s elastomérovym (brombutylovym) krytom hrotu s aplika¢nou supravou pre injektor Medrad Spectris
Solaris EP (jedna predlzovacia hadicka, jeden katéter a jedna prdzdna 115 ml plastova injek¢éna
striekacka) v baleni po 1.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.

6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Nepouzivajte, ak je liek vratane obalu otvoreny alebo poskodeny.

Injekény roztok sa ma pred pouzitim vizualne skontrolovat'.

Roztok s viditeI'nymi znamkami degradacie (ako su Castice v roztoku, trhliny v injek¢nej liekovke) sa
nesmie pouzit’.

Pred a pocas pouzivania lieku dodrziavajte pravidla bezpecnosti, hygieny a sterility.

Pre injekéné liekovky:

Zatka injek¢nej liekovky sa ma prepichnut’ iba raz.

Pre naplnené injekéné striekacky:

Nepouzivajte naplnenu injekénu striekacku, ak sa objavia akékol'vek znamky netesnosti.

Naplnena injek¢na striekacka je len na jednorazové pouzitie. Nepokusajte sa znovu pouzit’ ani po
vycisteni alebo sterilizacii jednorazovej naplnenej injekcnej striekacky.

ZatlaCovaciu ty¢inku naskrutkujte do piestu striekacky. Je dolezité otocit’ a zatlacit’ tlacnu ty¢ o dalsiu

Y5 otacky, aby sa piest mohol vol'ne otacat’.

Pred pouzitim naplnenej injek¢nej striekacky odstraiite uzaver $picky otacanim.

Pripojenie je kompatibilné s luerom 6 %.

Vsetky luerové spoje by mali byt’ jemne ru¢ne dotiahnuté bez nadmerného utiahnutia, aby sa zabezpecilo
bezpecné pripojenie a aby sa zabranilo poskodeniu pomocky.

Pred pripojenim k pacientovi uplne napliite intravendznu hadicku a skontrolujte, Ze nie je pritomny
vzduch: drzte striekacku vzpriamene a zatlacte piest dopredu, az kym sa vsetok vzduch neodstrani

a kvapalina sa neobjavi na Spicke ihly alebo kym sa nenaplni hadicka.

Presnost’ objemu davky bola skontrolovana a je v sulade s normou ISO 7886-1.

Presnost’ podanej davky pre 15 ml injekéné striekacky so stupnicou po 0,5 ml zavisi od objemu injekcie.
Pre objemovy rozsah 5 az 15 ml sa méze 1isit’ az do + 0,6 ml.

Pri pouziti s automatickym injektorom postupujte podl'a navodu na pouZitie injektora.

Akykol'vek nepouzity liek sa ma na konci vysetrenia zlikvidovat’.

Na zaznam z vySetrenia pacienta sa ma nalepit’ odlepovaci oznacovaci §titok z injekénych
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liekoviek alebo naplnenych injekénych striekaciek, aby bolo mozné presne zaznamenat’, ktora
kontrastna latka obsahujtica gadolinium sa pouzila. Ma sa zaznamenat’ aj pouzitd davka. Ak sa pouziji
elektronické zadznamy pacienta, do pacientovho zaznamu sa ma zadat’ nazov lieku, ¢islo Sarze a davka.
Vsetky nepouzité Casti a odpady pochadzajtce z likvidacie a predmety, ktoré prichadzaja do styku

s liekom pri podavani tohto lieku s automatickym aplikaénym systémom, sa maju zlikvidovat v sulade
s narodnymi poziadavkami.

7.  DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Bracco Imaging SPA

Via Egidio Folli, 50

20134 Milano

Taliansko

8. REGISTRACNE CiSLO (CiSLA)

EU/1/23/1773/001-025

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Déatum prvej registracie: 07. decembra. 2023

10. DATUM REVIZIE TEXTU
22. januara 2026

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
https://www.ema.europa.eu
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