KISA URUN BILGisSI
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
DOTAREM 0.5 mmol/mL, enjeksiyonluk soliisyon

2. KALITATIF VE KANTITATIF BIiLESIM

Etkin Madde:
Her 100 mL’de
Gadoterik asit 27932 ¢
Karsilig:
DOTA (Dodekan tetraasetik asit) 20.246 ¢
Gadolinyum oksit 9.062 g

Yardimci maddeler:
Yardimci maddeler icin 6.1°¢e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Enjeksiyonluk soliisyon.
Berrak-acik sariya dogru renksiz ¢ozelti
Kontrast madde konsantrasyonu: 0.5 mmol/mL

Osmolalite : 1350 mOsm.kg!
2°C'de viskozite : 3.2 mPa.s
37°C'de viskozite : 2.0 mPa.s

pH :6.5-8.0

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1. Terapdotik endikasyonlar

DOTAREM, serebral ve spinal hastaliklar, omurga hastaliklar1 ve diger tiim viicut patolojileri
(anjiyografi dahil) i¢in tan1 amagli manyetik rezonans goriintiillemede kullanilir.

Yalniz diyagnostik amacla kullanilir.

4.2. Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama siklhig ve siiresi:
Eriskinlerde, cocuklarda ve bebeklerde 6nerilen doz 0.1 mmol/kg, yani 0.2 mL/kg'd1r.

Anjiyografide yapilan tetkikin sonuclarina bagl olarak, gerekli goriilmesi halinde ikinci bir
enjeksiyon uygulanabilir.

Izole bir metastazin dogrulanmasi veya leptomeningeal tiimérlerin saptanmasi gibi bazi
istisnai durumlarda 0.2 mmol/kg bi¢iminde ikinci bir enjeksiyon uygulanabilir.

Uygulama sekli:
Intraven6z enjeksiyonla uygulanir.
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Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

Siddetli bobrek yetmezligi olan (GFR < 30mL/dk / 1.73m?) ve perioperatif karaciger
transplant hastalarinda ve diagnostik bilginin mutlaka gerektigi ve kontrastsiz ¢ekimin
miimkiin olmadig1r durumlarda DOTAREM, dikkatli bir risk/yarar degerlendirmesine gore
kullanilmalidir. Bu durumda DOTAREM kullanilmas1 gerekiyorsa doz 0,1 mmol/kg’1
asmamalidir. Ayn1 seansta birden fazla doz kullanilmamalidir. Tekrarlayan dozlara yonelik
yeterli bilgi olmadigindan, ilk uygulamadan sonra 7 giin siire ile ikinci doz uygulanmamalhdir.
Detayli bilgi i¢cin Boliim 4.4°e bakiniz

Karaciger yetmezligi:
Ozel bir doz ayarlamasina yonelik bir gereksinim tanimlanmamustir.

Pediyatrik popiilasyon:

Yenidoganda 4 haftadan 1 yasa kadar olan infantlarda, yetersiz bobrek fonksiyonlarindan
dolayt DOTAREM dikkatli bir degerlendirmeden sonra ve 0,1 mmol/kg’1 asmayan dozlarda
kullanilmalidir. Ayni seansta birden fazla doz kullanilmamalidir. Tekrarlayan dozlara yonelik
yeterli bilgi olmadigindan, ilk uygulamadan sonra 7 giin siire ile ikinci doz uygulanmamalidir.
Etkinlik ve giivenlik verileri yeterli olmadigindan anjiyografide 18 yasin altinda
onerilmemektedir.

Geriyatrik popiilasyon:
Ozel bir doz ayarlamasina gereksinim yoktur.

4.3. Kontrendikasyonlar
Gadolinyum tuzlarma kars1 asir1 hassasiyeti olanlarda kontrendikedir.
MRI ile ilgili kontrendikasyonlar:

e pacemaker [kalp pili] tasiyan kisiler,
o vaskiiler klips takilmis kisiler.
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4.4. Ozel kullanmim uyarilari ve énlemleri

Orta derecede riskli GAKM’lere kiyasla diisiik riskli GdKM’ler i¢in daha gevsek uyarilar
gecerlidir

e Kullanimdan 6nce tiim hastalarin laboratuvar testleri yapilarak renal disfonksiyon
acisindan taranmalar1 Onerilmektedir. 65 yas ve iizerindeki hastalarin renal
disfonksiyon agisindan taranmalar1 6zellikle 6nemlidir.

e Siddetli bobrek yetmezligi (GFR< 30 mL/dak/1.73m?) olan hastalarda ve karaciger
naklinin perioperatif donemindeki hastalarda GAKM kullanimi gerekli ise, miimkiin
olan en diisiik tek doz kullanilmalidir. En az 7 giinliik siire icinde GdAKM kullanim1
tekrar edilmemelidir.

¢ Yeni doganlarda ve bebeklerde miimkiin olan en diisiik tek doz kullanilmalidir. En
az 7 giinliik siire¢ icinde GAKM kullanimi tekrar edilmemelidir.

e 24 saat slireyle emzirmeye ara verilmesi veya devam edilmesi ile ilgili karar anneyle
gorlsiilerek sizin tarafinizdan verilmelidir.

e Kadindaki klinik durum iirtiniin kullanimin1 gerektirmedik¢e hamilelikte kullanim
onerilmemektedir.

e Hemodiyaliz tedavisi almayan hastalarda NSF’nin Onlenmesi veya tedavisi i¢in
hemodiyaliz baslatilmasini destekleyen bulgular bulunmamaktadir.

e Kullanilan gadolinyum igeren kontrast maddenin dogru olarak kaydedilmesi i¢in
flakon/siringa/sise lizerinde yer alan yapigkanli etiketler hastanin kaydina
yapistirtlmalidir. Kullanilan doz da hasta kayitlarina kaydedilmelidir.

Yalnizca intravendz enjeksiyon yoluyla uygulayimniz.

Sadece intravendz enjeksiyon yapilmalidir: ekstravazasyon durumunda klasik lokal tedaviyi
gerektiren lokal intolerans reaksiyonlar1 ortaya cikabilir.

Gadoterik asit, subaraknoid (epidural) enjeksiyonlarla uygulanmamalidir.
Enjekte edilen doza bagli olmaksizin daima bir hipersensitivite riski mevcuttur.

MRG incelemesi i¢in pacemaker (kalp pili), ferromanyetik vaskiiler klips, infiizyon
pompalari, sinir stimiilatorleri, koklear implantlar1 olan veya o6zellikle gozde siipheli
intrakorporal metalik yabanci cisim bulunan hastalarin hari¢ tutulmasi gibi, rutin tedbir amagh
onlemler alinmalidir.

Ozel uyarilar

Tim MRG kontrast maddeleri mindr veya major, yasamsal tehlikeli hipersensitivite
reaksiyonlarina neden olabilir. Hipersensitivite reaksiyonlari alerjik olabilir (ciddi oldugunda
anafilaktik reaksiyonlar olarak tanimlanir) veya olmayabilir. Hemen (60 dakikadan kisa
siirede) veya gecikmis sekilde (7 giine kadar) ortaya ¢ikabilir. Anafilaktik reaksiyonlar hemen
olusur ve oliimciil olabilir. Dozdan bagimsizdir, iiriiniin ilk dozundan sonra olusabilir ve
siklikla 6ngoriillemezdir.

Enjekte edilen doza bagli olmaksizin daima bir hipersensitivite riski mevcuttur.

Major reaksiyon riski nedeniyle resiisitasyon ekipmani hazir bulundurulmalidir.
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Daha once gadolinyum igeren MRG kontrast madde uygulanirken reaksiyon olusmus
hastalarda ayni {iriiniin veya biiyiik olasilikla diger tiriinlerin sonraki uygulamasinda baska bir
reaksiyon olugma riski yliksektir ve bu nedenle yiiksek riskli hastalar olarak kabul edilirler.

Gadoterik asit enjeksiyonu, mevcut astim semptomlarin1 alevlendirebilir. Tedaviyle
dengelenememis astim olan hastalarda gadoterik asit kullanma karari, risk/yarar oraninin
dikkatli sekilde degerlendirilmesi ardindan verilmelidir.

Iyotlu kontrast maddelerle edinilen deneyimler, beta-blokdr kullanan hastalarda ve dzellikle
brongiyal astimin s6z konusu oldugu durumlarda, hipersensitivite reaksiyonlarinin
kotiilesebilecegini  gostermektedir. Bu hastalar, hipersensitivite reaksiyonlarinin beta-
agonistlerle standart tedavisine yanit vermeyebilir.

Kullanim 6nlemleri

MRG kontrast maddelere hipersensitivite
Incelemeden 6nce:

e Hastanin alerji (6rn. deniz {iriinlerine alerji, saman nezlesi, tirtiker), kontrast maddeye
duyarlilik ve bronsiyal astim Oykiisiiniin detayli klinik degerlendirmesi yoluyla yiiksek
riskli olgular1 saptayin. Bu hastalarda kontrast maddeye karsi advers reaksiyonlarin
bildirilen insidans1 daha yiiksektir ve antihistaminiklerle ve/veya glukokortikoidlerle
On ilag uygulamasi diisiiniilebilir.

Kortikosteroidler ve H1 antihistaminikler, hipersensitivite reaksiyonlar1 agisindan yiiksek risk
altindaki hastalarda (kontrast maddeye bilinen hipersensitivitesi olan hastalar) 6n ila¢ olarak
Onerilmistir. Bununla birlikte, bu ilaclar ciddi veya oliimciil anafilaktik sok gelismesini
onlemez.

Inceleme sirasinda:

e Tibbi gozetim uygulanmalidir

e Intravendz hat korunmalidir

e Hipersensitivite reaksiyonlar1 olugmasi halinde, kontrast madde uygulamasi derhal
kesilmeli ve gerekiyorsa, spesifik tedavi uygulanmalidir. Islem boyunca bir vendz hat
acik tutulmalidir. Acil durumlarda gereken tedbirlerin derhal alinabilmesi i¢in, uygun
ilaglar (6rnegin epinefrin ve antihistaminikler), bir endotrakeal tiip ve bir respirator
hazir bulundurulmalidir.

Incelemeden sonra:

e Kontrast maddenin uygulanmasindan sonra bu siire igerisinde c¢ok ciddi advers
reaksiyonlar olugma riski agisindan hasta en az 30 dakika gézlem altinda tutulmalidir.

e Hasta olas1 geg reaksiyonlar (yedi giin boyunca) hakkinda bilgilendirilmelidir (bakiniz
Boliim 4.8 Istenmeyen etkiler).

e Kontrast madde uygulamasindan sonra, hasta en az 30 dakika gozlem altinda
tutulmalidir ¢iinkli ciddi advers reaksiyonlarin biiyilk bolimii bu donemde ortaya
cikmaktadir.

e Hasta, gecikmis reaksiyonlarin (7 giine kadar) olasiligina kars1 uyariimalidir (bkz.
béliim 4.8 Istenmeyen etkiler).
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Bobrek fonksiyonu bozuklugu
Gadoterik asit uygulanmasindan Once, tiim hastalarin laboratuar testleri yoluyla bobrek
disfonksiyonu a¢isindan incelenmesi 6nerilmektedir.

Akut veya kronik siddetli bobrek fonksiyon bozuklugu (GFR <30 mL/dk/1.73 m?) olan
hastalarda bazi gadolinyum igeren kontrast maddelerin kullanimiyla iliskili nefrojenik
sistemik fibrozis (NSF) bildirimleri bulunmaktadir. Karaciger nakli uygulanan hastalarda akut
bobrek yetmezligi insidansi yliksek oldugundan, bu hasta grubu 6zellikle risk altindadir.

Gadoterik asit ile NSF olusabilecegi ihtimali bulundugundan bu ilag, siddetli bdbrek
yetmezligi olan hastalarda ve perioperatif karaciger nakli hastalarinda ve diagnostik bilginin
mutlaka gerektigi ve kontrastsiz ¢ekimle elde edilemedigi durumlarda yalnizca dikkatli bir
risk/yarar degerlendirmesi yapildiktan sonra kullanilmalidir.

Gadoterik asit uygulamasindan kisa siire sonra hemodiyaliz uygulanmasi, viicuttan gadoterik
asidin atilmasinda yararli olabilir. Halihazirda hemodiyalize girmeyen hastalarda NSF’nin
Onlenmesi veya tedavisi i¢in hemodiyalize baglanmasini destekleyen kanit bulunmamaktadir.

Yenidoganlar ve infantlar
4 haftaya kadar yenidoganda ve 1 yasa kadar olan infantlarda gadoterik asit, yetersiz bobrek
fonksiyonlarindan dolay1 dikkatli bir degerlendirmeden sonra kullanilmalidir.

Yenidoganlarda ve infantlarda gerekli doz elle uygulanmalidir.

Cocuga verilecek gadoterik asit miktarina bagli olarak, enjekte edilen hacmin daha kesin
olmasi i¢in gadoterik asit flakonlarinin bu hacme ayarlanmig tek kullanimlik siringalarla
uygulanmasi tercih edilmektedir.

Yashlar
Gadoterik asidin renal klirensi yaslhilarda bozulabileceginden, ozellikle 65 yas ve iizeri

hastalarin bobrek disfonksiyonu a¢isindan degerlendirilmesi 6nemlidir.

Santral sinir sistemi hastaliklar

Gadolinyum igeren diger kontrast maddelerde oldugu gibi, ndbet esigi diisiik olan hastalarda
0zel tedbirler alinmalidir. Hastanin yakindan izlenmesi gibi dnleyici tedbirler alinmalidir.
Meydana gelebilecek bir konviilsiyon icin gereken tiim donanim ve ilaglar Onceden
hazirlanmis olmalidir.

4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
Herhangi bir etkilesim bildirilmemistir.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi C’dir.
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Cocuk dogurma potansiyeline sahip kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiyeli olan ve dogum kontrolii uygulamayan kadinlarda 6nlem alinmasi
gerektigine dair veri bulunmamaktadir. DOTAREM'in kontrasepsiyona yonelik herhangi bir
etkisi olduguna dair veri bulunmamaktadir.

Gebelik donemi
Hayvan ¢aligmalar1 herhangi bir teratojenik etki olmadigini géstermistir. Ancak gebe olma
olasilig1 olanlarda dikkatli olunmali, yarar/risk oran1 degerlendirilmelidir.

DOTAREM'in hayvanda teratojen etkisi goriilmemis olmakla beraber, eldeki veriler gebelik
stiresince uygulanan gadoterik asidin teratojenik veya fetotoksik etkilerinin degerlendirilmesi
icin heniiz yeterli degildir. Buna gore DOTAREM sadece kesinlikle gerekli oldugu
durumlarda gebelikte kullanilmalidir.

Laktasyon donemi
Deneysel veriler ancak kiiclik miktarlarda DOTAREM’in (< %]1) silite gectigini
gostermektedir. Klinik dozlarda bu kadar kiigiik miktarda siitle atilimina ve barsaklardan zayif

emilimine bagli olarak infantlarda herhangi bir etki bildirilmemistir.

Uygulamasindan sonra 24 saat siireyle emzirmenin kesilip kesilmeyecegine doktor ve anne
birlikte karar vermelidirler.

I'_iJreme yetenegi/Fertilite
Ureme fonksiyonlarina etkisine dair veri yoktur.

4.7. Arac¢ ve makine kullanma iizerine etkiler

Arag ve makine kullanimina etkisi ile iligkili bir klinik ¢alisma yapilmamustir.

4.8. Istenmeyen etkiler

1941 hasta lizerinde yapilan klinik ¢calismalarda, gadoterik asitin uygulanmasiyla hastalarin %
3.6’sinda en yaygin olarak enjeksiyon yerinde agri ve sogukluk ve mide bulantisi

gorilmiistiir.

Gadoterik asitin kullanima bagl olarak goriilen istenmeyen etkiler, genellikle hafif ve orta
derecede olup gegicidir.

Klinik ¢aligmalar sirasinda, ¢ok yayginlikla bas agrisi ve uyusma (>1/10) ve yaygin olarak
mide bulantis1 ve kusma ve eritematdz dokiintii ve kasint1 gibi deri reaksiyonlar1 gézlenmistir

(>1/100 - <1/10).

Pazarlamaya kadar gadoterik asitin uygulanmasi sirasinda raporlanan en yaygin istenmeyen
etkiler, mide bulantisi, kusma, kasint1 ve asir1 duyarlilik reaksiyonlaridir.

Asirt duyarlilik reaksiyonlar1 enjeksiyon sirasinda en yaygin gozlenen etkiler, yogun ya da
yaygin lokalize olabilen deri dokiintiileridir.
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Bu reaksiyonlar genellikle hemen (enjeksiyon sirasinda ya da enjeksiyon baslamasini takiben
bir saat boyunca) ya da bazen gecikmeli olarak (enjeksiyonundan bir saat sonrasindan itibaren
birkag giin i¢inde), ve daha sonra istenmeyen deri reaksiyonu seklinde goriiniir.

Ani reaksiyonlar genellikle deri reaksiyonlari, nadiren 6liimciil olabilen ilk belirtisini sok ile
gosteren solunum ve / veya kardiyovaskiiler bozukluklar dahil olmak iizere bir veya birkag,
art arda veya es zamanl etkilerden olusmaktadir.

Gadoteric asit, ile bildirilen Nefrojenik sistemik fibrozis (NSF) vakalarinin, diger gadolinyum
iceren kontrast maddeler ile birlikte uygulanmasina bagli oldugu rapor edilmistir.(bkz. bolim
4.4).

Istenmeyen etkiler, asagidaki tabloda sistem organ smifi ve goriilme sikhigina gore asagidaki

sekilde siniflandirilmistir:

Cok yaygin :>1/10

Yaygin :>1/100 ila < 1/10
Yaygin olmayan :>1/1.000 ila < 1/100
Seyrek :>1/10.000 ila < 1/1.000
Cok Seyrek : <1/10.000

Bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor)

Sunulan sikliklar, 82103 hasta {izerinde yapilan gozlemsel g¢aligmalara dayanarak elde

edilmistir.

Sistem Organ Sinifi

Sikhik: istenmeyen reaksiyonlar

Bagisiklik sistemi hastaliklari

Yaygin olmayan: asirt duyarlilik
reaksiyonlari, anafilaktik reaksiyonlar,

Psikiyatrik hastaliklar

Cok seyrek: gerginlik, anksiyete

Sinir sistemi hastaliklari

Cok yaygin: paraestazi, bas agrisi

Seyrek: tat alma duyusunda kotlilesme

Cok seyrek: koma, ndbet, bayginlik, solukluk
bas donmesi, koku alma, titreme

G0z hastaliklar Cok seyrek: konjunktivit, okiiler hiperemi,
bulanik gérme, gdzyas: salgisinin artmasi,
g0z kapaginda 6dem

Kardiyak hastaliklar Cok seyrek: kalp durmasi/kardiyak-arrest,
bradikardi, tagikardi, aritmi, ¢arpinti

Vaskiiler hastaliklar Cok seyrek: hipotansiyon, hipertansiyon,

vazodilatasyon/damar genislemesi, solgunluk

Solunum, gogiis bozukluklar: ve mediastinal
hastaliklar

Cok seyrek: solunum durmasi, pulmoner
6dem, bronkospazm, laringospazm, faringeal
0dem, nefes darligi, burun tikanikligi,
hapsirma, 0ksiiriik, bogaz kurulugu

Gastrointestinal hastaliklar

Yaygin: mide bulantisi, kusma
(Cok seyrek: ishal, karin agrisi, asirt tiikiiriik
salgilamasi

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar

Yaygin: kasinti, eritem, dokiintii
Seyrek: tirtikerhiperhidrozis

Cok seyrek: ekzema, anjiyoodem
Bilinmeyen siklikta: nefrojenik sistemik
fibrozis
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Kas-iskelet bozukluklar, bag doku ve kemik
hastaliklar1

Cok seyrek: kas kontraktiirleri, kas
giicsiizligl, sirt agrisi

Genel bozukluklar ve uygulama bdlgesine
iligkin hastaliklar1

Yaygin: sicak hissetme, soguk hissetme,
enjeksiyon yerinde agr1

Cok seyrek: halsizlik, gogiis agrisi, gogiiste
rahatsizlik hissi, ates, titreme, yiizde 6dem,
asteni, sogukluk, enjeksiyon bolgesinde
rahatsizlik, enjeksiyon bolgesinde aci,
enjeksiyon bolgesi reaksiyonu, enjeksiyon
bolgesinde 6dem, enjeksiyon bdlgesinde
ekstravazasyon, ekstravazasyonu takiben
enjeksiyon bolgesinde inflamasyon/yangi,
nekroz, yiizeysel flebit

Arastirmalar

Cok seyrek: oksijen doygunlugunda azalma

Manyetik Rezonans Goriintiileme i¢in intravendz yolla uygulanan diger kontrast maddeler ile
bildirilen asagidaki istenmeyen etkiler DOTAREM uygulandiktan sonra da olusabilir:

Sistem Organ Sinifi

Sikhik: istenmeyen reaksiyonlar

Kan ve lenf sistemi hastaliklari

Hemoliz

Psikiyatrik hastaliklar

Sersemlik

G0z hastaliklan

Gegici korliik, gdz agrisi

Kulak ve i¢ kulak hastaliklar1

Kulak ¢inlamasi, kulak agrisi

Solunum, gogiis bozukluklart ve mediastinal | Astim
hastaliklar
Gastrointestinal hastaliklar Agiz kurulugu

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar

Biilloz dermatit

Bobrek ve idrar yolu hastaliklar

Uriner inkontinans, renal tiibiiler nekroz,
akut bobrek yetmezligi

Arastirmalar

Elektrokardiyogramda PR uzamasi, serum
demir diizeyinde yiikselme, serum bilirubin
diizeyinde  yiikselme, serum  ferritin
diizeyinde yiikselme, anormal karaciger
fonksiyon testleri

Cocuklarda istenmeyen etkiler
Gadoterik asit ile ilgili istenmeyen etkiler,
reaksiyonlar yetiskinlerde

bildirilenlerle aynidir.

cocuklarda yaygin degildir. Bu istenmeyen
Bu reaksiyonlar olustugu zaman,

yetigkinlerdekinden ¢ok daha az ciddiyet gosterir.

4.9. Doz asimi ve tedavisi

Herhangi bir doz asimi bildirilmemistir. Cok yiiksek dozlarin uygulanmasini takiben, sivi ve
elektrolit kayiplar1 uygun rehidrasyon ile telafi edilmelidir. Bobrek fonksiyonlari, en az ii¢

giin boyunca takip edilmelidir.

Gadoterik asit, hemodiyaliz ile uzaklastirilabilir. Bununla birlikte, nefrojenik sistemik

fibrozisi onledigine dair bir kanit yoktur.
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5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1. Farmakodinamik ozellikler

Farmakoterapotik grup: Paramanyetik MRG kontrast madde
ATC Kodu: VOSCA

Gadoterik asit, MRI kontrastini artiran paramanyetik 6zelliklere sahiptir. Herhangi bir spesifik
farmakodinamik aktivitesi yoktur ve biyolojik olarak olduk¢a inert (etkisiz) bir maddedir.

5.2. Farmakokinetik o6zellikler
Genel ozellikler

Emilim:
Intraven6z kullanim nedeniyle gastrointestinal emilimi s6z konusu degildir.

Dagilim:
Intraven6z enjeksiyondan sonra gadoterik asit baslica ekstraselliiler siv1 i¢inde dagilir. Plazma

albliminine baglanmaz ve saglam olan kan-beyin bariyerini gegmez.
Gadoterik asit kii¢liik miktarlarda siite gecer ve transplasental transferi yavastir.
Biyotransformasyon ve Eliminasyon:

Bobrek fonksiyonlari normal olan hastalarda plazma yar1t émrii yaklasik 90 dakikadir.
Glomeriiler filtrasyon yoluyla degisime ugramaksizin elimine edilir.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan Durum:
Veri yoktur.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Hastalarda farmakokinetik o6zelliklerde 1rk, yas ve cinsiyete 6zgli herhangi bir degisim
tanimlanmamustir.

Bobrek yetmezligi

Plazma klirensi, bobrek yetmezligi olan hastalarda daha yavastir.

Siddetli bébrek fonksiyon bozuklugu (GFR < 30 mL/dk/1,73 m?) olan hastalarda baz
gadolinyum iceren kontrast maddelerin kullanimiyla iligkili nefrojenik sistemik fibrozis
(NSF) bildirimleri bulunmaktadir. DOTAREM ile NSF olusabilecegi ihtimali bulundugundan
ilag, bu hastalarda yalnizca dikkatli bir degerlendirmeden sonra kullanilmalidir.

5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Klinik olmayan veriler, klasik farmakolojik giivenlik, tekrarlayan doz toksisitesi,
genotoksisite veya iireme toksisitesinin degerlendirildigi ¢alismalarda, insanlar i¢in spesifik
bir zarar olmadigini gdstermistir. Intravendz olarak enjekte edilen gadoterik asitin akut
toksitesi ile ilgili olarak fareler ve sicanlar lizerinde ¢alisma yapilmstir.
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Klinik olarak énerilen dozlarin ¢ok tizerindeki dozlarda gesitli etkiler (ndbet belirtileri, gecici
dispne) ortaya ¢ikabilir.

Gadoterik asitin klinik kullanim icin Onerilen dozdan 15 kat fazla giinliik dozlarda 28 giin
boyunca uygulanmasi, proksimal renal tiibiillerde hiicrelerin geri doniisiimlii vakuolizasyonu

disinda herhangi bir 6nemli etkiye neden olmamustir.

Hayvan deneylerinde, gadoterik asidin ihmal edilebilir 6l¢iilerde (uygulanan dozun %1 ’inden
daha az) anne siitiine gectigi gosterilmistir.

Sicanlarda veya tavsanlarda herhangi bir teratojenik etkiye rastlanmamustir.
Herhangi bir mutajenik etki gosterilmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1.Yardimci1 maddelerin listesi

Meglumin,
Enjeksiyonluk su.

6.2. Gecimsizlikler

Gecimsizlik ¢aligmalar1 bulunmadigindan herhangi bir uyusmazlik riskini ortadan kaldirmak
icin ayn1 siringa ile baska bir iiriin enjekte edilmemelidir, baska bir iirtinle karistiritlmamalidir.

6.3. Raf omrii
36 ay
6.4. Saklamaya yonelik 6zel tedbirler

Isiktan uzak bir ortamda 25°C’nin altinda saklanmalidir. Cocuklarin goéremeyecegi,
erisemeyecegi yerlerde ve ambalajinda saklayiniz.

Soliisyonun berrakligin1 kontrol ediniz. Herhangi bir bulaniklik veya beyaz bir cokelti
gordiigiiniiz takdirde o siseyi kullanmayimniz.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

Steril apirojen, lastik tipa ile kapatilmis tip-II cam sise (10mL 1 flakon, 15mL 1 flakon, 20mL
1 flakon)

6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler
Uygulamadan sonra uygulanan ilag ve doz hasta kayitlarina kaydedilmelidir.
DOTAREM Flakon tek kullanim i¢indir. Uygulamadan tamamlandiktan sonra flakonda artan

s1vi varsa kullanilmamalidir.

Kullanilmamis olan tiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmeligi” ve
“Ambalaj ve Ambalaj Atiklar1 Kontrolii Yonetmeligi” ne uygun olarak imha edilmelidir.
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7. RUHSAT SAHIBI

GUERBET lla¢ Tibbi Malzeme ve Cihazlar San. ve Tic. A.S.
Kisikli Cad. Haluk Tiirksoy Sok. Isik Plaza No.7 K.2
Altunizade — Uskiidar — 34662 — Istanbul

Uretici

Guerbet

BP 50400

F-95943 Roissy CDG Cedex
Fransa

8. RUHSAT NUMARASI
103/87
9. iLK RUHSAT TARIHi/RUHSAT YENILEME TARIiHi

[1k Ruhsatlandirma Tarihi: 26.03.1998
Son degisiklik Tarihi:

10. KUB’iin YENILENME TARiHIi
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