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1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Prohance 0,5 mmol/ml injekcinis tirpalas užpildytame švirkšte


[bookmark: _Toc129243099][bookmark: _Toc129243224]2.	KOKYBINĖ IR KIEKYBINĖ SUDĖTIS

1 ml injekcinio tirpalo yra 279,3 mg gadoteridolio (atitinka 0,5 mmol/ml gadoteridolio).

[bookmark: _Hlk3363665]Pagalbinė medžiaga, kurios poveikis žinomas: šio vaistinio preparato švirkšte yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.

Visos pagalbinės medžiagos išvardytos 6.1 skyriuje.


[bookmark: _Toc129243100][bookmark: _Toc129243225]3.	FARMACINĖ FORMA

Injekcinis tirpalas užpildytame švirkšte.
Skaidrus, bespalvis arba gelsvas tirpalas be matomų dalelių.
Tirpalo pH yra nuo 6,5 iki 8,0, osmoliališkumas – 630 mOsmol/kg.


[bookmark: _Toc129243101][bookmark: _Toc129243226]4.	KLINIKINĖ INFORMACIJA

[bookmark: _Toc129243102][bookmark: _Toc129243227]4.1	Terapinės indikacijos

Šis vaistinis preparatas vartojamas tik diagnostikai.

Prohance skirtas suaugusiesiems ir bet kokio amžiaus vaikams:
· kontrasto stiprinimui atliekant galvos, stuburo ir meduliarinių sričių magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) tyrimą.

Prohance taip pat gali būti vartojamas viso kūno patologijų magnetinio rezonanso tomografijos tyrimui.
Vaistinis preparatas leidžia vizualizuoti anatomines struktūras ar nenormalius pažeidimus ir padeda atskirti sveikus ir patologinius audinius.

Prohance turi būti vartojamas tik tada, kai diagnostinė informacija yra būtina ir jos negalima gauti atlikus magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) tyrimą be kontrastinės medžiagos.

[bookmark: _Toc129243103][bookmark: _Toc129243228]4.2	Dozavimas ir vartojimo metodas

Dozavimas
Diagnostikos tikslais turi būti vartojama mažiausia dozė, kuri užtikrina pakankamą kontrasto stiprinimą. Dozė turi būti apskaičiuota pagal paciento kūno masę ir neviršyti šiame skyriuje nurodytos rekomenduojamos dozės kilogramui kūno masės.

Rekomenduojama dozė suaugusiesiems ir vaikams yra 0,1 mmol/kg 0,5 mmol/ml tirpalo (0,2 ml/kg).

Išimtiniais atvejais, pavyzdžiui, metastazių unikalumui patvirtinti arba leptomeninginiams navikams nustatyti, gali būti skiriama antra 0,2 mmol/kg injekcija.

Ypatingos populiacijos
Pacientams, kurių inkstų funkcija sutrikusi
Pacientams, sergantiems sunkiu inkstų veiklos sutrikimu (GFG < 30 ml/min/1,73 m2) ir perioperaciniu kepenų transplantacijos laikotarpiu, Prohance turi būti skiriamas tik atidžiai įvertinus rizikos ir naudos santykį, ir jei diagnostinė informacija yra būtina ir jos negalima gauti atlikus MRT tyrimą be kontrastinės medžiagos (žr. 4.4 skyrių). Jei būtina naudoti Prohance, dozė neturi viršyti 0,1 mmol/kg kūno masės. Skenavimo metu negalima skirti daugiau nei vienos dozės. Nėra pakankamai duomenų apie Prohance skyrimą pakartotinai, todėl injekcijų kartoti negalima, nebent intervalas tarp injekcijų yra daugiau nei 7 paros.

Vaikų populiacija
Naujagimiai iki 4 savaičių ir kūdikiai iki 1 metų
Dėl neišsivysčiusios inkstų veiklos naujagimiams iki 4 savaičių ir kūdikiams iki 1 metų Prohance gali būti skiriamas tik atidžiai apsvarsčius ir ne didesnė nei 0,1 mmol/kg kūno masės dozė. Skenavimo metu negalima skirti daugiau nei vienos dozės. Nėra pakankamai duomenų apie Prohance skyrimą pakartotinai, todėl injekcijų kartoti negalima, nebent intervalas tarp injekcijų yra daugiau nei 7 paros.
Viso kūno MRT tyrimo nerekomenduojama atlikti jaunesniems nei 6 mėnesių vaikams.

Senyviems (> 65 metų) pacientams
Manoma, kad dozės koreguoti nereikia. Gydant senyvus pacientus reikia paisyti atsargumo priemonių (žr. 4.4 skyrių).

Vartojimo metodas
Prohance yra skirtas leisti į veną ir tik viena dozė.
-	Kad būtų užtikrinamas viso kontrastinės medžiagos kiekio suleidimas, po injekcijos turi būti suleidžiama 5 ml natrio chlorido 9 g/l tirpalo.
-	Vaizdo gavimo tyrimo procedūra turi būti atliekama per 1 valandą po kontrastinės medžiagos skyrimo.

4.3 [bookmark: _Toc129243104][bookmark: _Toc129243229]Kontraindikacijos

Padidėjęs jautrumas veikliajai arba bet kuriai 6.1 skyriuje nurodytai pagalbinei medžiagai.

[bookmark: _Toc129243105][bookmark: _Toc129243230]4.4	Specialūs įspėjimai ir atsargumo priemonės

Turi būti skiriamas tik į veną.

Įsitikinkite, kad injekcija suleista į veną, prasiskverbimo per kraujagyslės sienelę atveju gali pasireikšti vietinės netoleravimo reakcijos, reikalaujančios įprastos priežiūros.

Negalima leisti į povoratinklinę ertmę.

Nepriklausomai nuo suleistos dozės, yra padidėjusio jautrumo rizika.

Įspėjimai
Visos MRT tyrimui naudojamos kontrastinės medžiagos gali sukelti lengvesnes ar sunkesnes padidėjusio jautrumo reakcijas, kurios gali būti pavojingos gyvybei. Jos gali pasireikšti staiga (greičiau nei per 60 minučių) arba po tam tikro laiko (laikotarpiu iki 7 parų). Anafilaksinės reakcijos pasireiškia staiga ir gali baigtis mirtimi. Jos gali pasireikšti nepriklausomai nuo dozės, skiriant vaistinį preparatą pirmą kartą ir dažnai yra nenumatomos.

Dėl anafilaksinės reakcijos rizikos būtina turėti prieinamas būtinas priemones gyvybės palaikymui (įskaitant greitosios pagalbos vežimėlį).
Pasireiškus reakcijai, pacientams turi būti atliktas neatidėliotinas imunologinis tyrimas ir specializuotas alergologinis ištyrimas ne mažiau kaip po 4 savaičių.

Pacientams, kuriems alerginė reakcija pasireiškė anksčiau vartojant MRT kontrastinę medžiagą, kurios sudėtyje yra gadolinio, ir kuriems seniau buvo pasireiškusi alerginė reakcija, reakcija į vaistinius preparatus arba kurie turi padidėjusį jautrumą, padidėja kitos reakcijos rizika, pakartotinai naudojant tą patį ar kitą vaistinį preparatą, todėl jie yra priskiriami prie rizikos grupės pacientų.

Labai retai buvo pranešta apie Prohance sukeltą anafilaksinį šoką.

Atsargumo priemonės
Padidėjęs jautrumas MRT kontrastinėms medžiagoms
Prieš procedūrą:
-	nustatyti rizikos grupei priklausančius pacientus, juos tiksliai apklausiant apie ankstesnę ligos istoriją.

Pacientams, kuriems yra didžiausia netoleravimo reakcijos rizika (žinomas kontrastinės medžiagos netoleravimas), buvo skiriama premedikacija kortikosteroidais ir H1 antihistamininiais vaistiniais preparatais. Tačiau tai neapsaugo nuo sunkaus ar mirtino anafilaksinio šoko pasireiškimo.

Procedūros metu būtina užtikrinti:
-	gydytojo priežiūrą;
-	kad vaistinis preparatas būtų leidžiamas į veną.

Po procedūros:
-	stebėti pacientą mažiausiai 30 minučių po kontrastinės medžiagos vartojimo, nes dauguma sunkių nepageidaujamų reakcijų pasireiškia per šį laikotarpį;
-	informuoti pacientą apie vėlyvųjų reakcijų pasireiškimo galimybę (laikotarpiu iki 7 parų) (žr. 4.8 skyrių).

Inkstų veiklos sutrikimai
Prieš skiriant Prohance, rizikos grupei priskiriamus pacientus ir senyvus pacientus rekomenduojama ištirti dėl inkstų veiklos sutrikimo atliekant laboratorinius tyrimus.

Buvo pranešta apie nefrogeninę sisteminę fibrozę (NSF), susijusią su gadolinio turinčių kontrastinių medžiagų vartojimu, ūminiu ar lėtiniu sunkiu inkstų veiklos sutrikimu (kreatinino klirensas arba GFG < 30 ml/min/1,73 m2) sergantiems pacientams. Pacientams po kepenų transplantacijos yra ypatinga rizika, nes šioje grupėje yra didelis ūminio inkstų nepakankamumo pasireiškimo dažnis. Kadangi yra tikimybė, kad skiriant Prohance gali pasireikšti NSF, sunkiu inkstų veiklos sutrikimu sergantiems pacientams ir pacientams, kurie ruošiami kepenų transplantacijos operacijai, jis turi būti skiriamas tik atidžiai įvertinus rizikos ir naudos santykį, ir jeigu diagnostinė informacija yra būtina ir jos negalima gauti atlikus MRT tyrimą be kontrastinės medžiagos.

Hemodializė, atliekama iš karto po Prohance paskyrimo, gali būti naudinga tam, kad būtų pašalintas Prohance iš organizmo. Nėra įrodymų, kad hemodializė padeda išvengti ar gydyti NSF tiems pacientams, kuriems hemodializė neatliekama.

Vaikų populiacija
Naujagimiai ir kūdikiai
Dėl neišsivysčiusios inkstų veiklos naujagimiams iki 4 savaičių ir kūdikiams iki 1 metų Prohance gali būti skiriamas tik atidžiai apsvarsčius.

Senyvi pacientai
Senyvo amžiaus pacientams gadoteridolio klirensas gali būti sutrikęs, todėl 65 metų ir vyresnius pacientus labai svarbu ištirti dėl inkstų veiklos sutrikimo.

Centrinės nervų sistemos sutrikimai
Pacientams, sergantiems epilepsija ar galvos smegenų ligomis, tyrimo metu gali būti padidėjusi traukulių tikimybė. Dėl to, atliekant tyrimą šiems pacientams, būtina medicininė priežiūra. Turi būti prieinama įranga ir vaistiniai preparatai, reikalingi skubiam galimų traukulių gydymui. Gadoteridolio draudžiama leisti į povoratinklinę ertmę. Kai vaistinio preparato buvo leidžiama į povoratinklinę ertmę, gauta pranešimų apie sunkius, gyvybei pavojingus bei mirtinus atvejus, visų pirma susijusius su neurologinėmis reakcijomis (pvz., koma, encefalopatija, traukulių priepuoliais).

Pagalbinė medžiaga, kurios poveikis žinomas
Šio vaistinio preparato sudėtyje yra natrio. Šio vaistinio preparato švirkšte yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.

[bookmark: _Toc129243106][bookmark: _Toc129243231]4.5	Sąveika su kitais vaistiniais preparatais ir kitokia sąveika

Sąveika, į kurią reikia atsižvelgti
Beta adrenoreceptorių blokatoriai, vazoaktyvios medžiagos, angiotenziną konvertuojančio fermento inhibitoriai ir angiotenzino receptorių blokatoriai sumažina širdies ir kraujagyslių sistemos kompensavimo mechanizmų veiksmingumą esant kraujo spaudimo sutrikimams, todėl prieš skiriant gadolinio komplekso injekciją, būtina įnformuoti gydytoją ir turėti būtinų priemonių gyvybės palaikymui.

[bookmark: _Toc129243107][bookmark: _Toc129243232]4.6	Vaisingumas, nėštumo ir žindymo laikotarpis

Nėštumas
Duomenų apie pagrindu pagamintų kontrastinių medžiagų, kurių sudėtyje yra gadolinio, įskaitant gadoteridolį, vartojimą nėščioms moterims yra nedaug. Gadolinis gali prasiskverbti per placentos barjerą. Nežinoma, ar gadolinio vartojimas yra susijęs su nepageidaujamu poveikiu vaisiui. Tyrimai su gyvūnais tiesioginio ar netiesioginio kenksmingo toksinio poveikio reprodukcijai neparodė (žr. 5.3 skyrių). Prohance negalima vartoti nėštumo metu. Nėštumo metu turi būti atliekami tik absoliučiai būtini tyrimai, kai tikėtina nauda akivaizdžiai viršija galimą žalą motinai ir vaisiui.

Žindymas
Gadolinio turinčios kontrastinės medžiagos į motinos pieną patenka labai mažais kiekiais (žr. 5.3 skyrių). Skiriant terapines dozes poveikio kūdikiui nesitikima, nes į motinos pieną išsiskiria mažas medžiagos kiekis ir ji blogai absorbuojama iš žarnyno. Sprendimą tęsti arba nutraukti žindymą 24 valandoms po Prohance paskyrimo turi priimti gydytojas ir žindyvė.

Vaisingumas
Tyrimų metu poveikio vaisingumui nenustatyta (žr. 5.3 skyrių).

[bookmark: _Toc129243108][bookmark: _Toc129243233]4.7	Poveikis gebėjimui vairuoti ir valdyti mechanizmus

Prohance gebėjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia arba veikia nereikšmingai.

[bookmark: _Toc129243109][bookmark: _Toc129243234]4.8	Nepageidaujamas poveikis

Klinikiuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo 2827 pacientai, 6,3 % pacientų pasireiškė su Prohance vartojimu susijusios nepageidaujamos reakcijos.

Nepageidaujamos reakcijos, susijusios su Prohance vartojimu, paprastai yra lengvos ar vidutinio sunkumo ir trumpalaikės.

Dažniausia nepageidaujama reakcija, apie kurią pranešta vartojant Prohance po vaistinio preparato patekimo į rinką, yra pykinimas.

Dažniausiai stebėtos padidėjusio jautrumo reakcijos yra lokalizuotos, išplitusios arba generalizuotos odos reakcijos. Šios reakcijos dažniausiai pasireiškia staiga (injekcijos metu arba per vieną valandą po injekcijos), o kartais vėliau (nuo vienos valandos iki kelių dienų po injekcijos).

Staigios odos reakcijos gali apimti vieną ar daugiau odos tipų, kvėpavimo takų ir (arba) širdies ir kraujagyslių sistemos reakcijas, atsirandančias kartu arba viena po kitos. Kiekviena iš jų gali būti pirmasis anafilaksinio šoko požymis, kuris labai retais atvejais sukelia mirtį.

Buvo pranešta apie pavienius nefrogeninės sisteminės fibrozės (NSF) atvejus pacientams, kuriems kartu su Prohance buvo skiriamos kitos kontrastinės medžiagos, kurių sudėtyje yra gadolinio (žr. 4.4 skyrių).

Nepageidaujamos reakcijos nurodytos pagal organų sistemų klases ir dažnį. Nepageidaujamo poveikio dažnis apibūdinamas taip: labai dažnas (≥ 1/10), dažnas (nuo ≥ 1/100 iki < 1/10), nedažnas (nuo ≥ 1/1 000 iki < 1/100), retas (nuo ≥ 1/10 000 iki < 1/1 000), labai retas (< 1/10 000) ir nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis).

	Organų sistemų klasė
	Dažnas
(nuo ≥ 1/100 iki < 1/10)
	Nedažnas (nuo ≥ 1/1 000 iki < 1/100)
	Retas (nuo ≥ 1/10 000 iki < 1/1000)
	Labai retas (< 1/10 000)
	Dažnis nežinomas
(negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis)

	Imuninės sistemos sutrikimai
	
	
	Anafilaksinė reakcija*
	
	

	Psichikos sutrikimai
	
	
	Nerimas
	
	

	Nervų sistemos sutrikimai
	
	Galvos skausmas, svaigulio pojūtis, parestezija, disgeuzija
	Traukuliai, koordinacijos sutrikimas, psichikos sutrikimas
	
	Koma, vazovagalinė reakcija**, sąmonės netekimas

	Akių sutrikimai
	
	Padidėjęs ašarojimas
	
	
	

	Ausų ir labirintų sutrikimai
	
	
	Ūžesys (tinnitus)
	
	

	Širdies sutrikimai
	
	Padažnėjęs širdies ritmas
	Mazginis ritmas
	
	Širdies sustojimas

	Kraujagyslių sutrikimai
	
	Hipotenzija, vazodilatacija
	
	
	

	Kvėpavimo sistemos, krūtinės ląstos ir tarpuplaučio sutrikimai
	
	
	Laringospazmas, dispnėja, kosulys, rinitas, apnėja, stridoras (švilpesys)
	
	Kvėpavimo sustojimas, plaučių edema

	Virškinimo trakto sutrikimai
	Pykinimas
	Vėmimas, sausa burna
	Viduriavimas, pilvo skausmas, liežuvio edema, burnos niežėjimas, gingivitas
	
	

	Odos ir poodinio audinio sutrikimai
	
	Niežėjimas, dilgėlinė, išbėrimas
	Veido edema
	
	Nefrogeninė sisteminė fibrozė, angioneurozinė edema

	Skeleto, raumenų ir jungiamojo audinio sutrikimai
	
	
	Raumenų sustingimas
	
	

	Inkstų ir šlapimo takų sutrikimai
	
	
	
	
	Ūminis inkstų nepakankamumas***

	Bendrieji sutrikimai ir vartojimo vietos pažeidimai
	
	Skausmas injekcijos vietoje, injekcijos vietos reakcija (įskaitant prasiskverbimą per kraujagyslės sienelę suleidžiant vaistinį preparatą), astenija
	Karščiavimas, krūtinės skausmas
	
	



*Anafilaksinės reakcijos
Taip pat, kaip ir vartojant kitus gadolinio chelatus, buvo pranešta apie pasireiškusias anafilaksines ar padidėjusio jautrumo reakcijas vartojant Prohance. Šios reakcijos buvo įvairaus sunkumo laipsnio, įskaitant anafilaksinį šoką ar mirtį. Jos apėmė vieną ar kelias organų sistemas, dažniausiai kvėpavimo, širdies ir kraujagyslių ir (arba) gleivinės sistemas. Dažniausiai pranešta apie simptomus, tokius kaip gerklės užgulimas, gerklės sudirginimas, dusulys, diskomfortas krūtinės srityje, karščio pojūtis, disfagija, deginimo pojūtis, ryklės ar gerklų edema ir hipotenzija.

**Vazovagalinės reakcijos
Buvo pranešta apie vazovagalines reakcijas, kurios retai baigdavosi vazovagaliniu apalpimu, Prohance vartojimo metu arba iškart po vaistinio preparato pavartojimo. Būklė dažnai buvo susijusi su emociniu stresu arba skausmingais ar nemaloniais dirgikliais (pvz., adatos įvedimu į veną). Dažniausiai pasireiškę simptomai buvo pykinimas, svaigulys ir prakaitavimas.
Sunkiais atvejais, galinčiais sukelti apalpimą, pacientai paprastai būna išblyškę ir suprakaitavę, pakinta sąmonės būsena ir atsiranda bradikardija. Be to, pacientai dažnai gali patirti baimę, neramumą, pojūtį, kad greit apalps, ir seilių hipersekreciją. Tinkamas šios reakcijos atpažinimas ir diferencinė padidėjusio jautrumo reakcijos diagnostika yra gyvybiškai svarbu tam, kad būtų taikomos tinkamos gydymo priemonės vagalinei stimuliacijai atstatyti.

***Ūminis inkstų nepakankamumas
Buvo pranešta apie ūminio inkstų nepakankamumo atvejus pacientams, kurie serga sunkiu inkstų veiklos sutrikimu.

Vaikų populiacija
Nepageidaujamų reakcijų dažnis, pobūdis ir sunkumas vaikams yra panašūs į pastebėtus suaugusiesiems. Tačiau šie duomenys gauti iš vieno tyrimo, kuriame dalyvavo 103 vaikai nuo 6 mėnesių iki 20 metų.

Pranešimas apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas
Svarbu pranešti apie įtariamas nepageidaujamas reakcijas, pastebėtas po vaistinio preparato registracijos, nes tai leidžia nuolat stebėti vaistinio preparato naudos ir rizikos santykį. Sveikatos priežiūros specialistai turi pranešti apie bet kokias įtariamas nepageidaujamas reakcijas, užpildę interneto svetainėje http://www.vvkt.lt/ esančią formą, ir pateikti ją Valstybinei vaistų kontrolės tarnybai prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos vienu iš šių būdų: raštu (adresu Žirmūnų g. 139A, LT‑09120 Vilnius), faksu (nemokamu fakso numeriu (8 800) 20 131), elektroniniu paštu (adresu NepageidaujamaR@vvkt.lt), per interneto svetainę (adresu http://www.vvkt.lt).

[bookmark: _Toc129243110][bookmark: _Toc129243235]4.9	Perdozavimas

Apie perdozavimo atvejus nepranešta.

Pavartojus labai didelę dozę, vandens ir elektrolitų netekimas turi būti atstatyti atitinkama rehidratacija. Inkstų funkcija turi būti stebima mažiausiai tris paras.

Prohance gali būti pašalintas iš organizmo atliekant hemodializę. Tačiau nebuvo įrodyta, kad hemodializė tinka nefrogeninės sisteminės fibrozės (NSF) prevencijai.


[bookmark: _Toc129243111][bookmark: _Toc129243236]5.	FARMAKOLOGINĖS SAVYBĖS

[bookmark: _Toc129243112][bookmark: _Toc129243237]5.1	Farmakodinaminės savybės

Farmakoterapinė grupė – kontrastinė medžiaga, MRT kontrastinė medžiaga, ATC kodas – V08CA04.

Gadoteridolis yra paramagnetinė, nejoninė kontrastinė medžiaga, naudojama atliekant magnetinio rezonanso tomografijos tyrimą.

Gadoteridolis, įvestas į magnetinį lauką, sumažina išilginį relaksacijos laiką tikslinėse srityse. Rekomenduojamomis dozėmis šis poveikis yra ypač jautrus relaksacijos laiko svertinėms T1 sekoms.
-	Osmoliališkumas: 630 mOsm/kg.
-	Klampumas esant 20 °C: 2 mPa·s.

Centrinė nervų sistema
[bookmark: _Hlk3538932]Prohance buvo tirtas trijuose klinikiniuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo 562 suaugusieji (298 vyrai ir 264 moterys), kurių amžius svyravo nuo 18 iki 87 metų ir kuriems buvo paskirtas MRT tyrimas dėl intrakranijinės arba stuburo patologijos. Visiems pacientams buvo skiriama viena 0,1 mmol/kg intraveninė Prohance injekcija. Visuose tyrimuose buvo pastebėtas kontrasto padidėjimas mažiausiai 70 % pacientų, turinčių smegenų patologiją, ir ne mažiau kaip 57 % pacientų, turinčių stuburo patologiją. Papildoma informacija naudojant kontrastinės medžiagos injekciją esant smegenų ir stuburo navikams buvo gauta 43‑76 % pacientų. Diagnozės pagal gautus vaizdus prieš kontrastinės medžiagos injekciją ir po kontrastinės medžiagos injekcijos pasikeitė 54‑84 % smegenų ligos atveju ir 33‑76 % stuburo patologijos atveju.

Buvo atliktas vienas tyrimas, siekiant įvertinti didelės Prohance dozės (0,3 mmol/kg, suleidžiant dvi 0,1 mmol/kg + 0,2 mmol/kg injekcijas) veiksmingumą 67 pacientams, atliekant smegenų metastazių MRT tyrimą. Vaizdinės medžiagos duomenys, vertinti tiek koduotu, tiek nekoduotu būdu, patvirtino, kad metastazinių pažeidimų skaičius buvo gerokai didesnis suleidus 0,3 mmol/kg dozę, lyginant su 0,1 mmol/kg doze. Papildoma diagnostinė informacija, susijusi su pažeidimų skaičiumi, pagerėjusiu pažeidimų vizualizavimu ir geresniu pažeidimų nustatymu skiriant 0,3 mmol/kg dozę, buvo gauta 64‑78 % atvejų, priklausomai nuo vertintojų.

Prohance taip pat buvo tirtas klinikiniame tyrime, kuriame dalyvavo 103 vaikai (54 berniukai ir 49 mergaitės), kurių amžius svyravo nuo 2 iki 20 metų ir kuriems buvo paskirtas smegenų arba stuburo MRT tyrimas. Prohance buvo skiriamas vienkartine 0,1 mmol/kg doze. MRT kontrasto pagerėjimas buvo pastebėtas maždaug 60 % skenavimo atvejų ir papildoma diagnostinė informacija buvo gauta 30‑95 % skenavimo atvejų.

Galva ir kaklas
Prohance buvo tirtas dviejuose tyrimuose, skiriant 0,10 mmol/kg dozę ir vertinant koduotu būdu, kuriuose dalyvavo 133 suaugusieji (74 vyrai ir 59 moterys), kurių amžius svyravo nuo 19 iki 76 metų ir kuriems buvo paskirtas galvos ir kaklo ekstrakranialinis arba ekstraspinalinis MRT tyrimas. Apytiksliai 75‑82 % skenavimo atvejų buvo pastebėtas kontrasto pagerėjimas. 45‑48 % skenavimo atvejų kontrastinės medžiagos injekcija suteikė papildomos diagnostinės informacijos.

Skeleto, raumenų ir minkštųjų audinių patologija
Buvo atliktas tyrimas su 174 pacientais (107 vyrais ir 66 moterimis, 1 trūksta), kurių amžius svyravo nuo 11 iki 83 metų ir kuriems buvo įtariama skeleto, raumenų arba minkštųjų audinių patologija (pirminiai ar antriniai navikai ir neūminės uždegiminės ligos). Analizuojant vaizdinio tyrimo veiksmingumą, 137 pacientams vaizdinis tyrimas buvo atliekamas skiriant 0,10 mmol/kg dozę, o 56 pacientams – 0,30 mmol/kg dozę (daugiausiai pirminiai ar antriniai navikai, reumatoidinis artritas ir neūminė uždegiminė liga). Rezultatai rodo, kad skiriant 0,10 arba 0,30 mmol/kg dozę, statiniai ir dinaminiai vaizdai suteikia papildomos diagnostinės informacijos 16‑82 % statiniam vaizdui ir 11‑95 % dinaminiam vaizdui dideliam skaičiui pacientų, lyginant su vaizdais, gautais iki injekcijos (visi vertintojai).

Kepenys
Prohance buvo tirtas viename tyrime su 201 suaugusiu pacientu (102 vyrais ir 91 moterimi), kurių amžius svyravo nuo 18 iki 91 metų ir kuriems buvo įtariama židininė kepenų patologija. Vertinant koduotu būdu nustatyta, kad vaizdai po injekcijos suteikia papildomą diagnostinę informaciją 31‑68 % atvejų, lyginant su vaizdais be injekcijos. Diagnozės buvo pakeistos 35‑78 % atvejų po kontrastinės medžiagos injekcijos.

Krūtinė
Prohance buvo tirtas dviejuose klinikiniuose tyrimuose, kuriuose dalyvavo 327 moterys, kurių amžius svyravo nuo 20 iki 79 metų ir kurioms buvo įtariama krūties patologija. Vaizdo vertinimas koduotu būdu skiriant 0,10 mmol/kg (111 pacienčių), 0,20 mmol/kg (109 pacientėms) ir 0,30 mmol/kg (107 pacientėms) dozes, parodė, kad visos Prohance dozės sukėlė krūties patologijos kontrasto pagerėjimą 70‑92 % atvejų ir gauta papildoma informacija 57‑100 % pacienčių (2 tyrimuose, visais vertinimais koduotu būdu).

[bookmark: _Toc129243113][bookmark: _Toc129243238]5.2	Farmakokinetinės savybės

Populiacijos farmakokinetikos modeliavimas buvo aprašytas naudojant bieksponentinį skilimo modelį. Gadoteridolio jonas greitai pašalinamas iš plazmos ir išsiskiria su šlapimu.

Populiacijos farmakokinetikos analizė atlikta vertinant sisteminės vaistinio preparato koncentracijos laiką, pasitelkiant duomenis 79 asmenų (51 suaugusio savanorio, tarp jų 24 su sutrikusia inkstų funkcija, ir 28 vaikai), kurių amžius svyravo nuo 5 iki 73 metų, po intraveninio gadoteridolio vartojimo. Imitacinis modelis parodė, kad gadolinio kinetika iki 2 metų vaikams gali būti aprašoma dviejų skyrių modeliu, turinčiu standartinius alometrinius koeficientus, ir kreatinino klirenso kintamąjį poveikį (atspindintis glomerulų filtracijos greitį) gadolinio klirensui. Farmakokinetikos parametrų vertės (susijusios su suaugusiųjų kūno mase) atitiko fiziologiją, kuri, kaip manoma, pagrindžia Prohance pasiskirstymą ir eliminaciją.

Pasiskirstymas
Absoliutus pasiskirstymo tūris (L) jaunesniems tiriamiesiems buvo mažesnis, tačiau šis poveikis buvo iš esmės kompensuotas normalizuojant tūrį kūno masės kilogramui. Skirtingai nuo normalizuoto klirenso, normalizuotas pasiskirstymo tūris labai nesikeitė su amžiumi, o pediatrinės vertės sudarė 15 % suaugusiųjų asmenų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, vertės. Remiantis bendrais duomenimis, suaugusių pacientų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, plazmos pasiskirstymo tūrio reikšmės buvo lygios 205 ± 25 ml/kg. Suaugusių pacientų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, pasiskirstymo (alfa) pusinis laikas buvo 0,235 ± 0,119 val. Jaunesniems tiriamiesiems pusinis pasiskirstymo laikas buvo mažesnis – 2‑6 metų ir 6‑12 metų vaikams buvo atitinkamai 60 % ir 78 %, lyginant su suaugusių asmenų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, vertėmis. Suaugusių pacientų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, beta (eliminacijos) pusinis laikas buvo 2,00 ± 0,437 val. Jaunesniems tiriamiesiems buvo nustatytas trumpesnis pusinės eliminacijos laikas – 2‑6 metų ir 6‑12 metų vaikams sudarė 66 % suaugusiųjų verčių.

Eliminacija
Plazmos klirenso vertė pacientams, kurių inkstų veikla nesutrikusi, buvo 1,38 ± 0,03 ml/min/kg. Jaunesniems tiriamiesiems nustatyta didesnė normalizuoto klirenso vertė – 2‑6 metų ir 6‑12 metų vaikams sudarė atitinkamai 169 % ir 166 % suaugusiųjų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, vertės. Buvo atliekamas modeliavimas vertinant mmol vienam kilogramui dozės vartojimo reikšmę jaunesniems vaikams ir naujagimiams. Pastebėta tendencija, kad koncentracijos jaunesnio amžiaus grupėse yra mažesnės nei vidutinė reikšmė suaugusiesiems. Nustatyta, kad su amžiumi alfa pusinis laikas palaipsniui mažėja, o beta pusinis laikas mažiausias buvo apytiksliai 2 metų tiriamiesiems. Mažiausias alfa pusinis laikas buvo 0‑1 mėnesio tiriamiesiems ir sudarė 25,5 % (vyrų) ir 26,1 % (moterų) suaugusių tiriamųjų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, verčių. Mažiausias beta pusinės eliminacijos laikas buvo 12‑24 mėnesių tiriamiesiems ir sudarė 78 % ir 78,5 % suaugusių tiriamųjų, kurių inkstų veikla nesutrikusi, verčių. Jaunesniems nei 2 metų vaikams skiriant Prohance dozę, apskaičiuotą pagal kūno masę, AUC ir Cmax reikšmės yra panašios ar žemesnės palyginus su reikšmėmis, nustatytomis suaugusiesiems, ir tai patvirtina, kad šiai vaikų populiacijai dozės koreguoti nereikia.

Tiriamiesiems, kurių inkstų veikla sutrikusi, vidutinis bendras išsiskyrimas su šlapimu sumažėjo ir sudarė 85,8 ± 13,4 % injekcijos dozės praėjus 7 paroms po injekcijos, lyginant su tiriamaisiais, kurių inkstų veikla nesutrikusi (94,4 ± 4,8 % injekcijos dozės per 24 valandas).

Hemodializės metu gadoteridolio klirensas buvo panašus į kreatinino ir kraujo šlapalo azoto. Apytiklsiai 72 % injekcijos dozės buvo pašalinta iš kraujo po pirmosios, 91 % po antrosios ir 98 % po trečiosios dializės procedūros.

[bookmark: _Toc129243114][bookmark: _Toc129243239]5.3	Ikiklinikinių saugumo tyrimų duomenys

Vienoss dozės tyrimų su pelėmis ir žiurkėmis metu nustatyta, kad didžiausia nemirtina dozė buvo atitinkamai 7 mmol/kg ir 10 mmol/kg (atitinkamai daugiau kaip 20 ir 30 kartų didesnė už maksimalią klinikinę 0,3 mmol/kg dozę).

28 parų tyrimų metu, skiriant didesnes nei 0,3 mmol/kg ir 1 mmol/kg dozes žiurkėms ir šunims, buvo pastebėti kai kurie inkstų žievės epitelio vakuolizacijos pokyčiai, atsistatantys nutraukus gydymą.

In vitro ir in vivo tyrimų metu Prohance genotoksinio poveikio nesukėlė.

Kadangi Prohance skiriamas viena doze ir nesukelia genotoksinio poveikio, kancerogeniškumo tyrimai nebuvo atlikti.

Vaisingumo tyrimas buvo atliktas su SD žiurkėmis, skiriant didžiausią 6 mmol/kg per parą Prohance dozę į veną. Poveikio reprodukcinei funkcijai vartojant Prohance nenustatyta.

Prohance nesukėlė nepageidaujamo poveikio embriono ar vaisiaus vystymuisi, skiriant triušiams ir žiurkėms atitinkamai 60 kartų ir100 kartų didesnę dozę nei rekomenduojama 0,1 mmol/kg dozė žmogui.

Po intraarterinio vartojimo nebuvo pastebėta vietinio sudirginimo reakcijų.


[bookmark: _Toc129243115][bookmark: _Toc129243240]6.	FARMACINĖ INFORMACIJA

6.1 [bookmark: _Toc129243116][bookmark: _Toc129243241]Pagalbinių medžiagų sąrašas

[bookmark: _Hlk497155867]Kalcio kalteridolis
Trometamolis
Vandenilio chlorido rūgštis arba natrio hidroksidas (pH koregavimui)
Injekcinis vanduo
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Suderinamumo tyrimų neatlikta, todėl šio vaistinio preparato maišyti su kitais negalima.

[bookmark: _Toc129243118][bookmark: _Toc129243243]6.3	Tinkamumo laikas

3 metai.

Po atidarymo, vaistinį preparatą suvartoti nedelsiant.

[bookmark: _Toc129243119][bookmark: _Toc129243244]6.4	Specialios laikymo sąlygos

Laikyti žemesnėje kaip 30 °C temperatūroje.
Laikyti gamintojo pakuotėje, kad vaistinis preparatas būtų apsaugotas nuo šviesos.

[bookmark: _Toc129243120][bookmark: _Toc129243245]6.5	Talpyklės pobūdis ir jos turinys

10 ml, 15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas, kurį sudaro I tipo stiklo cilindras, elastomerinis stūmoklio kamštis, elastomerinis polipropileno antgalis ir skaidrus polikarbonato Luer Lock adapteris. Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas.

15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas (I tipo stiklo) su vartojimo įtaisais rankinei injekcijai (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G). Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais.

15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas (I tipo stiklo) su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G). Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais.

15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas (I tipo stiklo) su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G). Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais.

Gali būti tiekiamos ne visų dydžių pakuotės.

[bookmark: _Toc129243121][bookmark: _Toc129243246]6.6	Specialūs reikalavimai atliekoms tvarkyti ir vaistiniam preparatui ruošti

Nuplėšiama užpildyto švirkšto etiketė turi būti įklijuota į paciento ligos istoriją, kad būtų išsaugota tiksli informacija apie vartotas, gadolinio sudėtyje turinčias, kontrastines medžiagas. Taip pat turi būti įrašytas paskirtos dozės dydis. Jei paciento ligos istorija yra elektroninė, joje turi būti įrašytas vaistinio preparato pavadinimas, serijos numeris ir dozės dydis.

Nesuvartotą vaistinį preparatą ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietinių reikalavimų.
Po naudojimo užpildyti švirkštai turi būti sunaikinti laikantis vaizdo kontrastinėms medžiagoms taikomų reikalavimų.
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Bracco Imaging s.p.a.
Via Egidio Folli 50
20134 Milan
Italija
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LT/1/19/4402/001 – 10 ml, N1
LT/1/19/4402/002 – 15 ml, N1
LT/1/19/4402/003 – 17 ml, N1
LT/1/19/4402/004 – 15 ml, švirkštas rankinei injekcijai, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G, N1
LT/1/19/4402/005 – 17 ml, švirkštas rankinei injekcijai, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G, N1
LT/1/19/4402/006 – 15 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G), N1
LT/1/19/4402/007 – 17 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G), N1
LT/1/19/4402/008 – 15 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G), N1
LT/1/19/4402/009 – 17 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G), N1


[bookmark: _Toc129243124][bookmark: _Toc129243249]9.	REGISTRAVIMO / PERREGISTRAVIMO DATA

Registravimo data 2019 m. birželio 10 d.
Paskutinio perregistravimo data 2024 m. spalio 31 d.
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2024 m. spalio 31 d.


Išsami informacija apie šį vaistinį preparatą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje http://www.vvkt.lt.
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II PRIEDAS

REGISTRACIJOS SĄLYGOS

A.	GAMINTOJAS (‑AI), ATSAKINGAS (‑I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

B.	TIEKIMO IR VARTOJIMO SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI

C.	KITOS SĄLYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

D.	SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UŽTIKRINTI

E.	SPECIFINIS ĮSIPAREIGOJIMAS ĮVYKDYTI POREGISTRACINES UŽDUOTIS

F.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ KOKYBINĖ IR KIEKYBINĖ SUDĖTIS

A.	GAMINTOJAS (‑AI), ATSAKINGAS (‑I) UŽ SERIJŲ IŠLEIDIMĄ

Gamintojo (‑ų), atsakingo (‑ų) už serijų išleidimą, pavadinimas (‑ai) ir adresas (‑ai)

Bracco Imaging s.p.a.
Bioindustry Park
Via Ribes 5
10010 Colleretto Giacosa (TO)
Italija

arba

BIPSO GmbH
Robert‑Gerwig str. 4
78224 Singen
Vokietija

Su pakuote pateikiamame lapelyje nurodomas gamintojo, atsakingo už konkrečios serijos išleidimą, pavadinimas ir adresas.
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Receptinis vaistinis preparatas.


C.	KITOS SĄLYGOS IR REIKALAVIMAI REGISTRUOTOJUI

· Periodiškai atnaujinami saugumo protokolai (PASP)
Registruotojas šio vaistinio preparato periodiškai atnaujinamus saugumo protokolus teikia remdamasis Direktyvos 2001/83/EB 107c straipsnio 7 dalyje numatytame Sąjungos referencinių datų sąraše (EURD sąraše), kuris skelbiamas Europos vaistų tinklalapyje, nustatytais reikalavimais.


D.	SĄLYGOS AR APRIBOJIMAI, SKIRTI SAUGIAM IR VEIKSMINGAM VAISTINIO PREPARATO VARTOJIMUI UŽTIKRINTI

Nereikia.


E.	SPECIFINIS ĮSIPAREIGOJIMAS ĮVYKDYTI POREGISTRACINES UŽDUOTIS

Nereikia.


F.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ KOKYBINĖ IR KIEKYBINĖ SUDĖTIS

Kalcio kalteridolis..........................................................................................................................0,23 mg
Trometamolis...............................................................................................................................1,210 mg
Vandenilio chlorido rūgštis arba natrio hidroksidas..................................................................q.s. pH 7,4
Injekcinis vanduo.....................................................................................................................q.s. iki 1 ml
1 ml tirpalo injekcijai.
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III PRIEDAS
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A. ŽENKLINIMAS


INFORMACIJA ANT IŠORINĖS PAKUOTĖS

Kartono dėžutė


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS

Prohance 0,5 mmol/ml injekcinis tirpalas užpildytame švirkšte

Gadoteridolum


2.	VEIKLIOJI (‑IOS) MEDŽIAGA (‑OS) IR JOS (‑Ų) KIEKIS (‑IAI)

1 ml injekcinio tirpalo yra 279,3 mg gadoteridolio (atitinka 0,5 mmol/ml gadoteridolio).


3.	PAGALBINIŲ MEDŽIAGŲ SĄRAŠAS

Calteridolum calcicum, Trometamolum, Acidum hydrochloridum/Natrii hydroxidum, Aqua ad iniectabile.


4.	FARMACINĖ FORMA IR KIEKIS PAKUOTĖJE

Injekcinis tirpalas užpildytame švirkšte.

Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas.
10 ml užpildytas švirkštas.
15 ml užpildytas švirkštas.
17 ml užpildytas švirkštas.

Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais.
15 ml užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais rankinei injekcijai (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G).
17 ml užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais rankinei injekcijai (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G).
15 ml užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G).
17 ml užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G).
15 ml užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G).
17 ml užpildytas švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G).


5.	VARTOJIMO METODAS IR BŪDAS (‑AI)

Leisti į veną.
Prieš vartojimą perskaitykite pakuotės lapelį.


6.	SPECIALUS ĮSPĖJIMAS, KAD VAISTINĮ PREPARATĄ BŪTINA LAIKYTI VAIKAMS NEPASTEBIMOJE IR NEPASIEKIAMOJE VIETOJE

Laikyti vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.


7.	KITAS (‑I) SPECIALUS (‑ŪS) ĮSPĖJIMAS (‑AI) (JEI REIKIA)

 Nuplėšiama užpildyto švirkšto etiketė turi būti įklijuota į paciento ligos istoriją. Žr. pakuotės lapelį.


8.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP {mm/MMMM}


9.	SPECIALIOS LAIKYMO SĄLYGOS

Po atidarymo, vaistas turi būti vartojamas nedelsiant.
Laikyti žemesnėje kaip 30 °C temperatūroje.
Laikyti gamintojo pakuotėje, kad vaistas būtų apsaugotas nuo šviesos.


10.	SPECIALIOS ATSARGUMO PRIEMONĖS DĖL NESUVARTOTO VAISTINIO PREPARATO AR JO ATLIEKŲ TVARKYMO (JEI REIKIA)

Nesuvartotą vaistą ar atliekas reikia tvarkyti laikantis vietinių reikalavimų.


11. 	REGISTRUOTOJO PAVADINIMAS IR ADRESAS

Bracco Imaging s.p.a.
Via Egidio Folli 50
20134 Milan
Italija
(logo)


12.	REGISTRACIJOS PAŽYMĖJIMO NUMERIS (‑IAI)

LT/1/19/4402/001 – 10 ml, N1    
LT/1/19/4402/002 – 15 ml, N1
LT/1/19/4402/003 – 17 ml, N1
LT/1/19/4402/004 – 15 ml, švirkštas rankinei injekcijai, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G, N1
LT/1/19/4402/005 – 17 ml, švirkštas rankinei injekcijai, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G, N1
LT/1/19/4402/006 – 15 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G), N1
LT/1/19/4402/007 – 17 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais  automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G, N1
LT/1/19/4402/008 – 15 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G), N1
LT/1/19/4402/009 – 17 ml, švirkštas su vartojimo įtaisais  automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G, N1


13. 	SERIJOS NUMERIS

Lot


14.	PARDAVIMO (IŠDAVIMO) TVARKA

Receptinis vaistas.


15.	VARTOJIMO INSTRUKCIJA


16.	INFORMACIJA BRAILIO RAŠTU

Priimtas pagrindimas informacijos Brailio raštu nepateikti.


17.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – 2D BRŪKŠNINIS KODAS

Duomenys nebūtini.


18.	UNIKALUS IDENTIFIKATORIUS – ŽMONĖMS SUPRANTAMI DUOMENYS

Duomenys nebūtini.

MINIMALI INFORMACIJA ANT MAŽŲ VIDINIŲ PAKUOČIŲ

Užpildytas švirkštas


1.	VAISTINIO PREPARATO PAVADINIMAS IR VARTOJIMO BŪDAS (‑AI)

Prohance 0,5 mmol/ml injekcinis tirpalas
Gadoteridolum
i.v.


2.	VARTOJIMO METODAS


3.	TINKAMUMO LAIKAS

EXP {mm/MMMM}


4.	SERIJOS NUMERIS

Lot {numeris}


5.	KIEKIS (MASĖ, TŪRIS ARBA VIENETAI)

10 ml yra 2793 mg gadoteridolio.
15 ml yra 4189,5 mg gadoteridolio.
17 ml yra 4748,10 mg gadoteridolio.


6.	KITA

Nuplėšiama etiketė: Prohance 10/15/17 ml. [Turi būti įklijuota į paciento ligos istoriją.]

Bracco logotipas
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B. PAKUOTĖS LAPELIS


Pakuotės lapelis: informacija vartotojui

Prohance 0,5 mmol/ml injekcinis tirpalas užpildytame švirkšte
Gadoteridolis

Atidžiai perskaitykite visą šį lapelį, prieš pradėdami vartoti vaistą, nes jame pateikiama Jums svarbi informacija.
Neišmeskite šio lapelio, nes vėl gali prireikti jį perskaityti.
Jeigu kiltų daugiau klausimų, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.
Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis (net jeigu jis šiame lapelyje nenurodytas), kreipkitės į gydytoją arba vaistininką. Žr. 4 skyrių.

Apie ką rašoma šiame lapelyje?

[bookmark: _Hlk497108725]1.	Kas yra Prohance ir kam jis vartojamas
2.	Kas žinotina prieš vartojant Prohance
3.	Kaip vartoti Prohance
4.	Galimas šalutinis poveikis
5.	Kaip laikyti Prohance
6.	Pakuotės turinys ir kita informacija

[bookmark: _Toc129243139][bookmark: _Toc129243264]
[bookmark: _Hlk497135405]1.	Kas yra Prohance ir kam jis vartojamas

Šis vaistas yra vaizdo kontrastinė medžiaga, kurios sudėtyje yra gadoteridolio. Jis paskirtas Jums magnetinio rezonanso tomografijos (MRT) tyrimui atlikti.
Šis vaistas vartojamas tik diagnostikai.


[bookmark: _Toc129243140][bookmark: _Toc129243265]2.	Kas žinotina prieš vartojant Prohance

Prohance vartoti negalima:
· jeigu yra alergija gadoteridoliui arba bet kuriai pagalbinei šio vaisto medžiagai (jos išvardytos 6 skyriuje).

Įspėjimai ir atsargumo priemonės
Prieš tyrimą turite nusiimti visus metalinius daiktus. Kadangi MRT įrenginiai naudoja labai stiprius magnetinius laukus, pasakykite gydytojui, jei turite širdies stimuliatorių, kraujagyslių spaustuką, kochlearinį implantą (implantą vidinėje ausyje) arba bet kokį kitą implantuotą metalinį daiktą, ypač akyje.

Kaip ir visos MRT kontrastinės medžiagos, nepriklausomai nuo vartojimo būdo ir dozės, šis vaistas gali sukelti šalutinį poveikį, kuris paprastai būna minimalus, tačiau gali būti pavojingas gyvybei. Sunkios reakcijos gali pasireikšti per valandą, lengvos reakcijos gali pasireikšti laikotarpiu iki 7 dienų po vartojimo. Jų negalima numatyti, tačiau rizika yra didesnė, jeigu reakcija pasireiškė ankstesnės MRT kontrastinės medžiagos vartojimo metu (žr. 4 skyrių „Galimas šalutinis poveikis“). Apie tai Jūs turite pasakyti gydytojui radiologui, kuris atliks injekciją.

Pasakykite savo gydytojui, jei:
· sutrikusi Jūsų inkstų veikla;
· Jums neseniai buvo atlikta ar ateityje planuojama atlikti kepenų transplantaciją;
· Jums buvo atsiradę traukuliai arba sergate galvos smegenų ligomis;
· Jums yra ar buvo alergijų.

Gydytojas gali nuspręsti atlikti kraujo tyrimą, kad patikrintų, ar gerai veikia Jūsų inkstai, prieš priimdamas sprendimą skirti Prohance, ypač jei esate 65 metų ar vyresni.

Vaikams ir paaugliams
Kadangi naujagimių, kurių amžius iki 4 savaičių, ir kūdikių iki 1 metų inkstų veikla neišsivysčiusi, šiems pacientams gydytojas gali paskirti Prohance tik atidžiai apsvarstęs.

Tyrimo metu, atliekant veninę infuziją Jūs būsite prižiūrimas gydytojo.

Kiti vaistai ir Prohance
Pasakykite gydytojui ar vaistininkui apie bet kokias savo ligas. Jeigu vartojate ar neseniai vartojote kitų vaistų arba dėl to nesate tikri, apie tai pasakykite gydytojui arba vaistininkui, įskaitant nereceptinius vaistus. Būkite ypač atsargūs, jei vartojate vaistus arterinei hipertenzijai gydyti.

Prohance vartojimas su maistu, gėrimais ir alkoholiu
Pasitarkite su savo gydytoju, gydytoju radiologu ar vaistininku ar yra būtina nevalgyti ar negerti prieš tyrimą.

Nėštumas ir žindymo laikotarpis
Jeigu esate nėščia, žindote kūdikį, manote, kad galbūt esate nėščia, arba planuojate pastoti, tai prieš vartodama šį vaistą, pasitarkite su gydytoju arba vaistininku.

Nėštumas
Gadoteridolis gali prasiskverbti per placentos barjerą. Ar tai turi poveikį kūdikiui, nežinoma.
[bookmark: _Hlk3399477]Pasakykite savo gydytojui, jeigu esate nėščia, manote, kad galbūt esate nėščia, arba planuojate pastoti. Prohance negalima vartoti nėštumo metu, nebent tai būtina.

Žindymo laikotarpis
Pasakykite savo gydytojui, jeigu žindote kūdikį arba pradėsite žindyti. Su savo gydytoju nuspręsite tęsti arba nutraukti žindymą 24 valandoms po Prohance vartojimo.

Vairavimas ir mechanizmų valdymas
Prohance gebėjimo vairuoti ir valdyti mechanizmus neveikia.

Prohance sudėtyje yra natrio
Šio vaisto užpildytame švirkšte yra mažiau kaip 1 mmol (23 mg) natrio, t. y. jis beveik neturi reikšmės.


[bookmark: _Toc129243141][bookmark: _Toc129243266]3.	Kaip vartoti Prohance

Dozavimas
Rekomenduojama dozė suaugusiesiems ir vaikams yra 0,2 ml/kg kūno masės. Tam tikrais atvejais suaugusiesiems gali būti skiriama antra 0,4 ml/kg kūno masės dozė.

Vartojimo metodas ir būdas
Leisti į veną.

Dozavimas ypatingoms pacientų grupėms
Prohance nerekomenduojama vartoti pacientams, sergantiems sunkiomis inkstų ligomis, ir pacientams, kuriems neseniai buvo atlikta ar ateityje planuojama atlikti kepenų transplantaciją. Vis dėlto jei vartojimas yra būtinas, Jums turi būti paskirta viena Prohance dozė tyrimo metu, ir negali būti paskirta antra dozė nepraėjus mažiausiai 7 dienoms nuo pirmosios.

Vartojimas vaikams ir paaugliams
Dėl neišsivysčiusios inkstų veiklos naujagimiams iki 4 savaičių ir kūdikiams iki 1 metų Prohance gali būti vartojamas tik gydytojui atidžiai apsvarsčius. Naujagimiams ir kūdikiams tyrimo metu gali būti paskirta tik viena Prohance dozė ir jiems negali būti atliekami kiti MRT tyrimai su kontrastine medžiaga nepraėjus mažiausiai 7 dienoms nuo pirmojo tyrimo.

Viso kūno MRT tyrimo nerekomenduojama atlikti jaunesniems nei 6 mėnesių vaikams.

Senyviems pacientams
Dozės koreguoti nereikia, jei esate 65 metų ar vyresni, bet Jums reikės atlikti kraujo tyrimą ir patikrinti, ar gerai veikia jūsų inkstai.

Ką daryti pavartojus per didelę Prohance dozę?
Jei netyčia pavartojote per didelę dozę, pasakykite savo gydytojui, kuris imsis atitinkamų priemonių simptomams gydyti. Tokiu atveju, gydytojas patikrins Jūsų inkstų veiklą.

Jeigu kiltų daugiau klausimų dėl šio vaisto vartojimo, kreipkitės į gydytoją arba vaistininką.


[bookmark: _Toc129243142][bookmark: _Toc129243267]4.	Galimas šalutinis poveikis

Šis vaistas, kaip ir visi kiti, gali sukelti šalutinį poveikį, nors jis pasireiškia ne visiems žmonėms.

MRT tyrimo metu vartojant Prohance kontrastui padidinti, turi būti taikomos saugos priemonės ir procedūros.

Buvo pranešta apie nefrogeninę sisteminę fibrozę (kuri sukelia odos sukietėjimą ir gali paveikti minkštuosius audinius bei vidaus organus), daugiausiai pasireiškusią pacientams, kurie vartojo Prohance kartu su kitomis gadolinio turinčiomis kontrastinėmis medžiagomis.

Dažnas (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 10 pacientų)
· Pykinimas.

Nedažnas (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 100 pacientų)
· Galvos skausmas, svaigulio pojūtis, perštėjimo pojūtis, neįprastas skonis burnoje.
· Padidėjęs ašarojimas.
· Mažas kraujospūdis (hipotenzija), karščio pylimas.
· Vėmimas, sausa burna.
· Niežėjimas, dilgėlinė (odos išbėrimas su niežėjimo ir deginimo pojūčiu), išbėrimas.
· Skausmas injekcijos vietoje, injekcijos vietos reakcija (dėl vaisto prasiskverbimo per kraujagyslių sieneles).

Retas (gali pasireikšti rečiau kaip 1 iš 1 000 pacientų)
· Alerginės reakcijos (dažniausiai pranešta apie simptomus, tokius kaip gerklės užgulimo pojūtis, gerklės dirginimas, apsunkintas kvėpavimas, diskomfortas krūtinės srityje, karščio pojūtis, sunkumas ryjant, deginimo pojūtis, gerklės pabrinkimas, žemas kraujospūdis).
· Nerimas.
· Pusiausvyros sutrikimai, traukuliai, psichikos sutrikimai.
· Skambėjimas ausyse.
· Nenormalus širdies plakimas.
· Gerklės užgulimo pojūtis, sulėtėjęs kvėpavimas, sekreto varvėjimas iš nosies, kosulys, laikinas kvėpavimo sustojimas, gargimas (švokštimas).
· Pilvo skausmas, liežuvio pabrinkimas, burnos niežėjimas, dantenų uždegimas, viduriavimas.
· Veido pabrinkimas.
· Raumenų sustingimas.
· Krūtinės skausmas, karščiavimas.

Dažnis nežinomas (negali būti apskaičiuotas pagal turimus duomenis)
· Negalavimas, sąmonės praradimas.
· Koma.
· Širdies sustojimas.
· Kvėpavimo sustojimas.
· Skysčio kaupimasis plaučiuose.
· Sunki anafilaksinė reakcija, galinti sukelti veido ir gerklės pabrinkimą.
· Inkstų nepakankamumas.
· Vazovagalinė reakcija (Dažniausiai pranešta apie šiuos simptomus: pykinimas, svaigulys ir padidėjęs prakaitavimas. Sunkiais atvejais pasireiškia šie simptomai: išbalimas, per didelis prakaitavimas, sulėtėjęs širdies darbas, taip pat gali būti sąmonės netekimas. Be to, taip pat gali pasireikšti šie simptomai: baimės jausmas, nerimo jausmas, susijaudinimas, silpnumas, padidėjęs seilių išsiskyrimas).

Kitas šalutinis poveikis, kuris gali pasireikšti vaikams
Vaikams Prohance gali sukelti tokį patį šalutinį poveikį kaip ir suaugusiesiems.

Pranešimas apie šalutinį poveikį
Jeigu pasireiškė šalutinis poveikis, įskaitant šiame lapelyje nenurodytą, pasakykite gydytojui arba vaistininkui. Apie šalutinį poveikį taip pat galite pranešti Valstybinei vaistų kontrolės tarnybai prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos nemokamu telefonu 8 800 73568 arba užpildyti interneto svetainėje www.vvkt.lt esančią formą ir pateikti ją Valstybinei vaistų kontrolės tarnybai prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos vienu iš šių būdų: raštu (adresu Žirmūnų g. 139A, LT‑09120 Vilnius), nemokamu fakso numeriu 8 800 20131, el. paštu NepageidaujamaR@vvkt.lt, taip pat per Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos interneto svetainę (adresu http://www.vvkt.lt). Pranešdami apie šalutinį poveikį galite mums padėti gauti daugiau informacijos apie šio vaisto saugumą.


[bookmark: _Toc129243143][bookmark: _Toc129243268]5.	Kaip laikyti Prohance

Šį vaistą laikykite vaikams nepastebimoje ir nepasiekiamoje vietoje.

Ant kartono dėžutės ir užpildyto švirkšto po „EXP“ nurodytam tinkamumo laikui pasibaigus, šio vaisto vartoti negalima. Vaistas tinkamas vartoti iki paskutinės nurodyto mėnesio dienos.

Po atidarymo vaistą reikia suvartoti nedelsiant.

Laikyti žemesnėje kaip 30 °C temperatūroje.
Laikyti gamintojo pakuotėje, kad vaistas būtų apsaugotas nuo šviesos.

Vaistų negalima išmesti į kanalizaciją arba su buitinėmis atliekomis. Kaip išmesti nereikalingus vaistus, klauskite vaistininko. Šios priemonės padės apsaugoti aplinką.


[bookmark: _Toc129243144][bookmark: _Toc129243269]6.	Pakuotės turinys ir kita informacija

Prohance sudėtis

· Veiklioji medžiaga yra gadoteridolis. 1 ml injekcinio tirpalo yra 279,3 mg gadoteridolio (atitinka 0,5 mmol/ml gadoteridolio).
· Pagalbinės medžiagos yra kalcio kalteridolis, trometamolis, vandenilio chlorido rūgštis arba natrio hidroksidas (žr. 2 skyrių), injekcinis vanduo.

Prohance išvaizda ir kiekis pakuotėje

Šis vaistas yra injekcinis tirpalas užpildytame švirkšte su vartojimo įtaisais arba be jų. Kartono dėžutėje yra 1 užpildytas švirkštas.

Injekcinis tirpalas yra skaidrus, bespalvis arba gelsvas be matomų dalelių.
10 ml, 15 ml arba 17 ml injekcinio tirpalo užpildytame švirkšte.

[bookmark: _Hlk3447390]15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas (stiklinis) su vartojimo įtaisais rankinei injekcijai (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G).
15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas (stiklinis) su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Spectris Solaris (Medrad) (švirkštas, sujungimo įtaisas, smeigė ir saugus kateteris 22G).
15 ml arba 17 ml užpildytas švirkštas (stiklinis) su vartojimo įtaisais automatiniam injektoriui Optistar (Guerbet) (švirkštas, ilgiklis, smeigė ir saugus kateteris 22G).

Gali būti tiekiamos ne visų dydžių pakuotės.

Registruotojas ir gamintojas

Registruotojas
Bracco Imaging s.p.a.
Via Egidio Folli 50
20134 Milano
Italija

Gamintojas 
Bracco Imaging s.p.a.
Bioindustry Park
Via Ribes 5
10010 Colleretto Giacosa (TO)
Italija

arba

BIPSO GmbH
Robert‑Gerwig str. 4
78224 Singen
Vokietija


Šis vaistas EEE valstybėse narėse registruotas tokiais pavadinimais:
Prohance.

Šis pakuotės lapelis paskutinį kartą peržiūrėtas 2024-10-31.

[bookmark: _GoBack]Valstybinė vaistų kontrolės tarnyba prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos bent kartą per metus peržiūrės naują informaciją apie šį vaistą ir prireikus atnaujins šį lapelį.

Išsami informacija apie šį vaistą pateikiama Valstybinės vaistų kontrolės tarnybos prie Lietuvos Respublikos sveikatos apsaugos ministerijos tinklalapyje .
-----------------------------------------------------------------------------------------------------------------

Toliau pateikta informacija skirta tik sveikatos priežiūros specialistams.

Prieš skiriant Prohance, visus pacientus rekomenduojama ištirti dėl inkstų veiklos sutrikimo atliekant laboratorinius tyrimus.
Buvo pranešta apie nefrogeninę sisteminę fibrozę (NSF), susijusią su gadolinio turinčių kontrastinių medžiagų vartojimu, ūminiu ar lėtiniu sunkiu inkstų veiklos sutrikimu (kreatinino klirensas arba GFG < 30 ml/min/1,73 m2) sergantiems pacientams. Pacientams po kepenų transplantacijos yra ypatinga rizika, nes šioje grupėje yra didelis ūminio inkstų nepakankamumo pasireiškimo dažnis. Kadangi yra tikimybė, kad skiriant Prohance gali pasireikšti NSF, sunkiu inkstų veiklos sutrikimu sergantiems pacientams ir pacientams, kurie ruošiami kepenų transplantacijos operacijai, jis turi būti skiriamas tik atidžiai įvertinus rizikos ir naudos santykį, ir jeigu diagnostinė informacija yra būtina ir jos negalima gauti atlikus MRT tyrimą be kontrastinės medžiagos. Jei būtina naudoti Prohance, dozė neturi viršyti 0,1 mmol/kg kūno masės. Skenavimo metu negalima skirti daugiau nei vienos dozės. Nėra pakankamai duomenų apie Prohance skyrimą pakartotinai, todėl injekcijų kartoti negalima, nebent intervalas tarp injekcijų yra daugiau nei 7 paros.

Dėl neišsivysčiusios inkstų veiklos naujagimiams iki 4 savaičių ir kūdikiams iki 1 metų Prohance gali būti skiriamas tik atidžiai apsvarsčius ir ne didesnė nei 0,1 mmol/kg kūno masės dozė. Skenavimo metu negalima skirti daugiau nei vienos dozės. Nėra pakankamai duomenų apie Prohance skyrimą pakartotinai, todėl injekcijų kartoti negalima, nebent intervalas tarp injekcijų yra daugiau nei 7 paros.

Senyvo amžiaus pacientams gadoteridolio klirensas gali būti sutrikęs, todėl 65 metų ir vyresnius pacientus labai svarbu ištirti dėl inkstų veiklos sutrikimo.

Hemodializė, atliekama iš karto po Prohance paskyrimo, gali būti naudinga tam, kad būtų pašalintas Prohance iš organizmo. Nėra įrodymų, kad hemodializė padeda išvengti ar gydyti NSF tiems pacientams, kuriems hemodializė neatliekama.

Prohance negalima vartoti nėštumo metu, nebent dėl klinikinės būklės gadoteridolį vartoti būtina.

Sprendimą tęsti arba nutraukti žindymą 24 valandoms po Prohance paskyrimo turi priimti gydytojas ir žindyvė.

Nuplėšiama užpildyto švirkšto etiketė turi būti įklijuota į paciento ligos istoriją, kad būtų išsaugota tiksli informacija apie vartotas gadolinio sudėtyje turinčias kontrastines medžiagas. Taip pat turi būti įrašytas paskirtos dozės dydis. Jei paciento ligos istorija yra elektroninė, joje turi būti įrašytas vaistinio preparato pavadinimas, serijos numeris ir dozės dydis.

Skaidrus, bespalvis arba gelsvas tirpalas be matomų dalelių. Po atidarymo vaistinį preparatą suvartoti nedelsiant.

Užpildytas švirkštas skirtas tik vienam pacientui.
Po naudojimo užpildyti švirkštai turi būti sunaikinti laikantis vaizdo kontrastinėms medžiagoms taikomų reikalavimų.
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