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FICHA TECNICA O RESUMEN DE LAS CARACTERISTICAS DEL PRODUCTO

NOMBRE DEL MEDICAMENTO
Gadopentetato de dimeglumina Insight 500 micromol/ml solucion inyectable EFG

COMPOSICION CUANTITATIVA Y CUALITATIVA

1 ml de solucion inyectable contiene 469 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a 500
micromol, que contiene 78,63 mg de gadolinio.

5 ml de solucién inyectable contiene 2345 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a 2500
micromol, que contiene 393,15 mg de gadolinio.

10 ml de solucién inyectable contiene 4690 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a 5
mol, que contiene 786,30 mg de gadolinio.

15 ml de solucidén inyectable contiene 7035 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a 7,5
mol, que contiene 1179,45 mg de gadolinio.

20 ml de solucion inyectable contiene 9380 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a 10
mol, que contiene 1572,60 mg de gadolinio.

30 ml de solucidn inyectable contiene 14070 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a 15
mol, que contiene 2358,90 mg de gadolinio.

100 ml de solucién inyectable contiene 46900 mg de gadopentetato de dimeglumina, equivalente a
50 mol, que contiene 7863,00 mg de gadolinio.

Para la lista completa de excipientes, ver seccion 6.1.

FORMA FARMACEUTICA

Solucion inyectable

Solucioén transparente

pH 7,0-17,9
Viscosidad [mPas]
20°C 4,9
37°C 2,9
Osmolaridad a 37 °C 1960
[mOsm/kg H,O]

DATOS CLINICOS

4.1.- Indicaciones terapéuticas

Este medicamento es Ginicamente para uso diagnostico.
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Gadopentetato de dimeglumina Insight es un medio de contraste para la obtencion de imagenes por
resonancia magnética (RM) craneal y espinal.

Gadopentetato de dimeglumina Insight también estd indicado para RM de cuerpo completo
incluyendo la region de cabeza y cuello, la cavidad toracica incluyendo el corazén, mamas
femeninas, abdomen (pancreas e higado), espacio retroperitoneal (rifién), pelvis (prostata, vejiga y
utero), sistema musculoesquelético, mediante administracion intravenosa.

El gadopentetato de dimeglumina facilita la visualizacion de lesiones o estructuras alteradas o ayuda
a diferenciar entre tejido sano y patologico.

El gadopentetato de dimeglumina también puede utilizarse para angiografia por RM (excepto de las
arterias coronarias), para la evaluacion de estenosis, oclusiones y colaterales.

Aplicaciones especificas en el corazén que incluyen la medicion de la perfusion miocardica en
condiciones de estrés farmacologico y diagnostico de viabilidad (“realce tardio”).

4.2.-Posologia y forma de administracion

Método de administracion y exploracion de RM
La dosis necesaria de Gadopentetato de dimeglumina Insight debe administrarse solamente mediante
inyeccion intravenosa. Puede administrarse mediante inyeccion en bolo.

Gadopentetato de dimeglumina Insight se debe extraer a la jeringa inmediatamente antes de su uso.
Si este medicamento se pretende administra mediante un sistema de aplicacion automatico, el
fabricante del dispositivo sanitario debe demostrar su idoneidad para el uso pretendido. Se deben
seguir completamente las instrucciones de uso del dispositivo sanitario.

La adquisicion de imagenes de RM con contraste puede iniciarse inmediatamente después de la
administracion del medio de contraste.

La densidad de flujo magnético recomendado para gadopentetato de dimeglumina,
independientemente de la fuerza del campo magnético, esta entre 0,14 Teslay 1,5 Tesla.

La exploracion de RM debe comenzar poco después de la administracion de Gadopentetato de
dimeglumina Insight, dependiendo de las secuencias de pulsos utilizadas y del protocolo de estudio.
El realce optimo se observa en los primeros minutos tras la inyeccion, el tiempo depende del tipo de
lesion/tejido. El realce dura generalmente hasta 45 minutos tras la inyeccion del medio de contraste.
Las secuencias de imagen ponderadas en T, son especialmente adecuadas para exploraciones con
gadopentetato de dimeglumina.

Este medicamento es para un solo uso.

Solo se deben utilizar las soluciones sin signos visibles de deterioro (tales como particulas en la
solucion, fisuras en el vial).

Recomendaciones dietéticas
Las nauseas y los vomitos son reacciones adversas conocidas de todos los medios de contrastes de
RM. Por lo tanto, debe estar en ayunas durante las 2 horas previas a la administracion.

Ansiedad

Los estados de tension pronunciada, ansiedad o dolor pueden aumentar el riesgo de reacciones
adversas o intensificar las reacciones provocadas por los medios de contraste. A estos pacientes se
les puede administrar un sedante.

Posologia
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Adultos, adolescentes y nifios mayores de 2 afios

0,2 ml por kg de peso corporal es generalmente suficiente para obtener un contraste adecuado desde
el punto de vista diagnostico que permita aclarar el problema clinico, tanto para RM craneal y
espinal, como para RM de otras regiones.

En casos especiales (por €j., si persiste sospecha clinica fundada de la existencia de una lesion a
pesar de una exploracion de RM con contraste sin hallazgos patoldgicos o en lesiones con escasa
vascularizacion y/o poco espacio extracelular) puede administrarse una dosis adicional de 0,2-0,4 ml
por kg de peso corporal para obtener un contraste adecuado en adultos, especialmente si se emplean
secuencias relativamente poco potenciadas en T, durante los 30 minutos siguientes a la primera
inyeccion,

Para la exclusion de metastasis o tumores recidivantes una inyeccion inicial de 0,6 ml por kg de peso
corporal puede ofrecer con frecuencia mejor rendimiento diagnostico.

Dependiendo de la técnica de imagen y de la region a explorar puede ser necesario administrar la
dosis maxima en adultos para visualizar los vasos sanguineos (por ejemplo, en una angiografia).

Dosis maxima: 0,6 ml por kg de peso corporal para adultos 6 0,4 ml por kg de peso corporal para
nifios.

Poblaciones Especiales

Neonatos de hasta 4 semanas y lactantes de hasta 1 afio de edad

Gadopentetato de dimeglumina Insight esta contraindicado en neonatos de hasta 4 semanas (ver
seccion 4.3). Debido a la inmadurez de la funcion renal de los lactantes de hasta 1 afio de edad,
Gadopentetato de dimeglumina Insight s6lo debe utilizarse en estos pacientes tras una valoracion
cuidadosa a una dosis no superior a 0,2 ml/kg de peso corporal. Durante una exploracion no debe
administrarse mas de una dosis. Debido a la ausencia de informacion sobre la administracion
repetida, la administracion de Gadopentetato de dimeglumina Insight no debe repetirse a no ser que
haya transcurrido un intervalo entre inyecciones de al menos 7 dias.

Lactantes (entre 1 — 2 afios)
En niflos menores a 2 afios se recomienda 0,2 ml por kg de peso corporal que corresponde a la dosis
maxima.

La dosis necesaria de Gadopentetato de dimeglumina Insight se debe administrar manualmente para
evitar sobredosis por error y no se administrara en combinacion con un autoinyector.

Ver también la seccion 4.4 “Advertencias y precauciones especiales (neonatos y lactantes)”.

Pacientes de edad avanzada (poblacién mayor de 65 afios de edad)
No se considera necesario ajustar la dosis. Debe tenerse precaucion en los pacientes de edad
avanzada (ver seccion 4.4).

Insuficiencia renal

Gadopentetato de dimeglumina Insight esta contraindicado en pacientes con insuficiencia renal grave
(TFG o tasa de filtracion glomerular <30 ml/min/1,73 m®) y en pacientes en el periodo perioperatorio
de un trasplante hepatico (ver seccion 4.3). Gadopentetato de dimeglumina Insight sélo debe
utilizarse en pacientes con una insuficiencia renal moderada (TFG o tasa de filtracion glomerular de
30-59 ml/min/1,73 m?) a una dosis no superior a 0,2 ml/kg de peso corporal (ver seccion 4.4), tras
una valoracion cuidadosa del riesgo/beneficio. Durante una exploracion no debe administrarse mas
de una dosis. Debido a la ausencia de informacion sobre la administracion repetida, la administracion
de Gadopentetato de dimeglumina Insight no debe repetirse a no ser que haya transcurrido un
intervalo entre inyecciones de al menos 7 dias.
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Resumen de las dosis recomendadas/dosis maximas:

0,2 ml por kg de | Dosis normal en adultos, adolescentes | Dosis maxima en niflos (< 2
peso corporal y nifios para RM craneal, espinal y de | afios)
cuerpo completo.

0,4 ml por kg de | Situaciones diagnosticas dificiles Dosis maxima en nifios (> 2
peso corporal aflos)
0,6 ml por kg de | Visualizacion de vasos sanguineos Dosis maxima en adultos

peso corporal

4.3.-Contraindicaciones

- Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes.

Gadopentetato de dimeglumina Insight esta contraindicado en pacientes con insuficiencia renal grave
(TFG o tasa de filtracion glomerular <30 ml/min/1,73 m?), en pacientes en el periodo perioperatorio
de un transplante hepatico y en neonatos de hasta 4 semanas (ver seccion 4.4).

4.4.- Advertencias y precauciones especiales de empleo

Se deben tener en cuenta las precauciones habituales para RM, es decir, no debe realizarse una RM
en pacientes con marcapasos cardiacos, implantes ferromagnéticos o bomba de insulina.

Gadopentetato de dimeglumina Insight no debe administrarse por via intratecal y es para un solo uso.

Siempre que sea posible, el paciente debe permanecer en decubito supino durante la administracion y
debe permanecer en observacion durante al menos 30 minutos tras la inyeccion, ya que la mayoria de
las reacciones adversas se producen durante este intervalo de tiempo.

Este medicamento debe administrarse exclusivamente por personal autorizado, con experiencia
médica, medicamentos y equipo necesarios (p. ejemplo ventilador y tubo endotraqueal) facilmente
disponibles para el tratamiento de las reacciones adversas (como hipersensibilidad y convulsiones).

e Hipersensibilidad

Al igual que con otros medios de contraste intravenosos, Gadopentetato de dimeglumina Insight
puede asociarse a reacciones de hipersensibilidad / anafilactoides u otras reacciones idiosincrasicas
caracterizadas por manifestaciones cardiovasculares, respiratorias y cutaneas. Pueden producirse
reacciones graves muy raras, incluyendo shock.

La mayoria de estas reacciones ocurren dentro de la primera media hora tras la administracion. Sin
embargo, al igual que sucede con otros medios de contraste, pueden producirse reacciones adversas
retardadas en raras ocasiones (después de varias horas o dias).

Si se producen reacciones de hipersensibilidad, la administracion del medio de contraste debe
interrumpirse inmediatamente y si es necesario, iniciar un tratamiento intravenoso. Se recomienda la
insercion de un catéter flexible permanente durante toda la exploracion. La decision de utilizar
gadopentetato de dimeglumina se debe tomar tras valorar cuidadosamente la relacion
riesgo/beneficio en los pacientes que hayan tenido reacciones previas a medios de contraste,
antecedentes de asma bronquial u otra disposicion alérgica, ya que la experiencia muestra que estos
pacientes padecen de manera mas frecuente que otros reacciones de hipersensibilidad.

Se puede considerar el tratamiento previo con antihistaminicos y/o glucocorticoides.

e Pacientes en tratamiento con beta-bloqueantes
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Se debe observar que los pacientes en tratamiento con beta-bloqueantes pueden ser refractarios al
tratamiento estdndar de las reacciones de hipersensibilidad con agonistas de los receptores beta.

e Pacientes con enfermedad cardiovascular

Los pacientes con enfermedades cardiovasculares (por ejemplo, fallo cardiaco grave, enfermedad
arterial coronaria) son mas susceptibles de padecer reacciones de hipersensibilidad graves o incluso
fatales.

e Pacientes con trastornos del sistema nervioso central

Los pacientes con trastornos convulsivos o lesiones intracraneales pueden tener un mayor riesgo de
padecer convulsiones durante la exploracidon, aunque se han observado en raras ocasiones asociadas
con la administracion de gadopentetato de dimeglumina.

e Pacientes con insuficiencia renal

Antes de la administracion de Gadopentetato de dimeglumina Insight, se recomienda evaluar a
todos los pacientes para detectar una posible disfuncién renal mediante pruebas de
laboratorio.

Se han notificado casos de fibrosis nefrogénica sistémica (FNS) asociados a la utilizacion de
Gadopentetato de dimeglumina Insight y algunos otros medios de contraste de gadolinio en pacientes
con insuficiencia renal grave aguda o cronica (TFG o tasa de filtracion glomerular < 30 ml/min/1,73
m?). Los pacientes sometidos a trasplante hepatico tienen un riesgo especial ya que la incidencia de
un fallo renal agudo es elevada en este grupo. Por consiguiente, Gadopentetato de dimeglumina
Insight no debe utilizarse en pacientes con insuficiencia renal grave, pacientes en el periodo
perioperatorio de un transplante hepatico ni en neonatos (ver seccion 4.3).

El riesgo de que los pacientes con una insuficiencia renal moderada (TFG o tasa de filtracion
glomerular de 30-59 ml/min/1,73 m?) desarrollen una fibrosis nefrogénica sistémica (FNS) es
desconocido. Por consiguiente, Gadopentetato de dimeglumina Insight debe utilizarse solamente tras
una valoracion cuidadosa del riesgo/beneficio en pacientes con una insuficiencia renal moderada.

La hemodidlisis poco después de la administracion de Gadopentetato de dimeglumina Insight puede
resultar util para la eliminacion de Gadopentetato de dimeglumina Insight del organismo. No hay
evidencia que apoye el inicio de la hemodialisis para la prevencion o tratamiento de la FNS en
pacientes que no estan sometidos a hemodialisis.

e Neonatos y lactantes

Gadopentetato de dimeglumina Insight esta contraindicado en neonatos de hasta 4 semanas (ver
seccion 4.3). Debido a la inmadurez de la funcion renal de los lactantes de hasta 1 afio de edad,
Gadopentetato de dimeglumina Insight so6lo debe utilizarse en estos pacientes tras una valoracion
cuidadosa.

e Pacientes de edad avanzada

Dado que la eliminacion renal de gadopentetato de dimeglumina puede estar reducida en los
pacientes de edad avanzada, es especialmente importante evaluar a los pacientes de 65 afios o
mayores para detectar una posible disfuncion renal.

4.5.- Interaccién con otros medicamentos y otras formas de interaccién

No se han realizado estudios de interaccion con otros medicamentos.

La aplicacion de medios de contraste puede aumentar la incidencia de reacciones de
hipersensibilidad en pacientes en tratamiento con beta-bloqueantes (ver la seccion 4.4).

Interferencias con pruebas diagnosticas:
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Los niveles séricos de hierro determinados mediante métodos complexométricos en las 24 horas
siguientes a la administracion de gadopentetato de dimeglumina pueden disminuir debido al acido
pentético libre contenido en la solucion del medio de contraste.

4.6.-Embarazo y lactancia

Embarazo
No existen datos sobre el uso de gadopentetato de dimeglumina en mujeres embarazadas.

Los estudios realizados en animales a dosis altas han mostrado toxicidad para la reproduccion tras la
administracion repetida (ver seccion 5.3). No debe utilizarse Gadopentetato de dimeglumina Insight
durante el embarazo a no ser que la situacion clinica de la mujer requiera tratamiento con
gadopentetato de dimeglumina.

Lactancia

Se desconoce si gadopentetato de dimeglumina se excreta en la leche materna. Los datos disponibles
en animales han mostrado que gadopentetato de dimeglumina se excreta en la leche (para detalles ver
seccion 5.3). No se puede excluir el riesgo en lactantes. Debe interrumpirse la lactancia durante al
menos 24 horas tras la administracion de Gadopentetato de dimeglumina Insight.

4.7.-Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

No se han realizado estudios sobre la capacidad de conducir y utilizar maquinas. No obstante, los
pacientes ambulantes deben tener en cuenta que se pueden producir reacciones retardadas (como
nauseas o hipotension) de forma incidental mientras conducen vehiculos o utilizan maquinas.

4.8.-Reacciones adversas

Las reacciones adversas asociadas al uso de gadopentetato de dimeglumina son normalmente leves y
transitorias. Sin embargo, se han descrito efectos adversos graves que pueden poner en peligro la
vida o tener un desenlace mortal.

Se han notificado casos de fibrosis nefrogénica sistémica (FNS) con Gadopentetato de dimeglumina
Insight (ver seccion 4.4).

La mayoria de las reacciones adversas comunicadas frecuentemente son nauseas, vomitos, cefalea,
mareos, dolor y sensacion de frio o calor en el lugar de inyeccion o sentir calor en general.

Frecuencia de reacciones adversas a partir de los datos post-autorizacion (espontaneas y de
estudios clinicos):

Las estimaciones de frecuencia se basan en los datos obtenidos en los estudios pre-autorizacion y
post-autorizacion en mas de 13.000 pacientes, asi como datos de notificaciones espontaneas.

Clasificacion por
organos y sistemas de
MedDRA

Poco frecuentes
(>1/1000, < 1/100)

Raras
(>1/10000, <1/1000)

No conocidas
(no pueden estimarse a
partir de los datos

disponibles)

Trastornos de la Sangre Aumento transitorio de los niveles
y del Sistema Linfatico séricos de hierro
Trastornos del Sistema | mareos, parestesia, | agitacion, confusion, alteraciones
Nervioso cefalea olfativas y del habla,

convulsiones, temblores, coma,

somnolencia
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Clasificacion por
organos y sistemas de
MedDRA

Poco frecuentes
(>1/1000, < 1/100)

Raras
(>1/10000, <1/1000)

No conocidas
(no pueden estimarse a
partir de los datos

disponibles)

Trastornos Oculares dolor ocular, alteraciones de la
vision, lagrimeo

Trastornos del Oido y dolor de oidos, alteraciones

del Laberinto auditivas

Trastornos Cardiacos alteraciones transitorias
clinicamente relevantes de la
frecuencia cardiaca y la presion
arterial, alteraciones del ritmo o la
funcién cardiaca, parada cardiaca

Trastornos Vasculares Reacciones vasovagales,
reacciones circulatorias
acompanadas por vasodilatacion
periférica, seguidas de
hipotension y sincope, taquicardia
refleja y cianosis, que
posiblemente causan
inconsciencia

Trastornos alteracion transitoria de la

Respiratorios, Toracicos frecuencia respiratoria, dificultad

y Mediastinicos respiratoria, disnea, parada
respiratoria, edema pulmonar

Trastornos nauseas, vomitos dolor abdominal, diarrea,

Gastrointestinales disguesia, sequedad de boca,
salivacion

Trastornos aumento transitorio en los niveles

Hepatobiliares de encimas hepaticas y bilirrubina

Trastornos de la Piel y eritema y enrojecimiento asociado

Tejido Subcutaneo a vasodilatacion y exantema

Trastornos Dolor de espalda, artralgia

Musculoesqueléticos 'y

del Tejido Conjuntivo

Trastornos Renales y incontinencia urinaria y urgencia

Urinarios urinaria en pacientes con
disfuncion renal: niveles elevados
de creatinina sérica y fallo renal
agudo

Trastornos Generales y | sensacion de calor, | dolor toracico, malestar general, Se han notificado

Alteraciones en el | cefalea enfriamiento, sudoracion, astenia, | casos de  fibrosis

Lugar de
Administracion

cambios en la temperatura
corporal, fiebre

extravasacion con dolor local,
sensacion de frio, sensacion leve
de calor y edema, inflamacion,
necrosis tisular, flebitis y
tromboflebitis

sistémica nefrogénica
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Clasificacion por Poco frecuentes Raras No conocidas

organos y sistemas de | (>1/1000, < 1/100) (>1/10000, <1/1000) (no pueden estimarse a

MedDRA partir de los datos
disponibles)

Trastornos del Sistema Hipersensibilidad /reaccion

Inmunologico anafilactica: angioedema,

conjuntivitis, tos, prurito, rinitis,
estornudos, urticaria,
broncoespasmo, espasmo
laringeo, edema laringeo/faringeo,
hipotension, shock

Las reacciones anafilacticas que pueden aparecer independientemente de la dosis y del método de
administracion, pueden ser sintomas de un shock incipiente.
Las reacciones retardadas asociadas con agentes de contraste son raras (ver la seccion 4.4).

4.9.- Sobredosis

5.-

No se han descrito casos de sobredosis.

No se han observado, ni descrito signos de intoxicacion debidos a una sobredosis durante el uso
clinico hasta ahora.

La sobredosis accidental puede producir los siguientes efectos debido a la hiperosmolaridad de
Gadopentetato de dimeglumina Insight: incremento de la presion arterial pulmonar, diuresis
osmotica, hipervolemia, deshidratacion y dolor vascular local.

Gadopentetato de dimeglumina Insight puede eliminarse mediante hemodialisis. Si se produce una
intoxicacion debido a una sobredosis el gadopentetato dimeglumina puede eliminarse mediante
hemodialisis. Sin embargo, no hay evidencia que indique que la hemodialisis es adecuada para la
prevencion de la fibrosis nefrogénica sistémica (FNS).

Debido a la pequeiia cantidad de principio activo utilizado y su baja absorcion gastrointestinal (<1%)
es muy poco probable intoxicacion por una ingestion oral no intencionada.

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

5.1.-Propiedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: medios de contraste paramagnéticos, codigo ATC:V08C A01

Gadopentetato de dimeglumina Insight es un medio de contraste paramagnético para imagenes de
resonancia magnética (RM). El efecto intensificador del contraste se produce por la sal di-N-
metilglucaminica de  gadopentetato (GdDTPA) - complejo gadolinio del acido
dietilentriaminopentaacético.

El i6n gadolinio acorta el tiempo de relajacion espin-red de los nucleos atomicos excitados y
aumenta la intensidad de la sefial, y por tanto el contraste, de la imagen de resonancia magnética de
protones con una secuencia de imagen adecuada (tales como la técnica espin-eco potenciada en T)).

El gadopentetato de dimeglumina presenta solo ligera dependencia la intensidad del campo
magnético.

El gadopentetato de dimeglumina no se une a proteinas de forma significativa ni muestra una
interacciéon inhibitoria con encimas (tales como las ATPasas de Na+ y K’ del miocardio). La
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sustancia se excreta mediante filtraciéon glomerular por los rifiones. No se han observado efectos
adversos sobre la funcion renal.

El gadopentetato de dimeglumina proporciona realce del contraste y facilita la visualizacion de
estructuras anormales o lesiones en varias regiones del cuerpo incluyendo el SNC. El gadopentetato
de dimeglumina no atraviesa la barrera hematoencefalica intacta. En casos de disfuncion de la
barrera hematoencefélica, la administracion de gadopentetato de dimeglumina puede conllevar una
mejor visualizacion de los cambios patoldgicos, y lesiones con alteraciones de la vascularizacion (o
que provocan alteraciones de la barrera hematoencefalica) (lesiones intracraneales), columna
vertebral y tejidos asociados, asi como lesiones en el torax, cavidad pélvica y espacio retroperitoneal.
También mejora la delineacion del tumor determinando, y por tanto la extension de la invasion. El
gadopentetato de dimeglumina no se acumula en el cerebro normal ni en las lesiones sin alteraciones
de la vascularizacion (por ejemplo quistes, cicatrices postoperatorias antiguas). El realce de la sefal
no se observa con todos los tipos de patologias, por ejemplo no se produce realce en algunos tipos de
tumores malignos de bajo grado o en placas de esclerosis multiple inactivas. Por tanto,
Gadopentetato de dimeglumina Insight se puede utilizar para el diagndstico diferencial entre tejidos
sanos y patolodgicos, estructuras patologicas diferentes y en la diferenciacion entre tumor,
recurrencias tumorales y tejido cicatricial tras el tratamiento.

A altas concentraciones y tras la incubacion in vitro durante un tiempo prolongado el gadopentetato
de dimeglumina afecta ligeramente a la morfologia eritrocitaria. Este proceso reversible puede causar
una leve hemdlisis intravascular tras la administracion intravenosa de gadopentetato de dimeglumina
en humanos, lo que podria explicar el ligero incremento de los niveles séricos de bilirrubina y hierro
que se han observado ocasionalmente en las primeras horas tras la inyeccion.

5.2.-Propiedades farmacocinéticas

El comportamiento del gadopentetato de dimeglumina en el organismo es similar al de los otros
compuestos altamente hidrofilos y bioldgicamente inertes (p. €j. manitol o inulina).
Los parametros farmacocinéticos observados en el ser humano fueron independientes de la dosis.

Distribucion

Después de la administracion intravenosa, el principio activo se distribuye rapidamente en el espacio
extracelular.

Siete dias después de la administracion intravenosa del gadopentetato de dimeglumina marcado
radiactivamente, se detectaron en el cuerpo de la rata y del perro cantidades inferiores al 1% de la
dosis administrada, de las cuales las mayores concentraciones se encontraron en los rifiones en forma
de complejo de gadolinio inalterado.

El gadopentetato de dimeglumina no atraviesa ni la barrera hematoencefalica intacta ni la
hematoseminal. La escasa cantidad que atraviesa la barrera placentaria se elimina rapidamente por el
feto.

Para dosis de al menos 250 micromoles de gadopentetato por kg de peso corporal (= 0,5 ml solucion
inyectable/kg), los niveles plasmaticos disminuyen después de la fase de distribucion (a los pocos
minutos tras la administracioén), con una semivida de aproximadamente 90 minutos, que es idéntica a
la tasa de excrecion renal. Para una dosis de 100 micromoles de gadopentetato de dimeglumina por
kg de peso corporal (=0,2 ml solucién inyectable/kg) se hallaron 0,6 mmoles y 0,24 mmoles de
gadopentetato de dimeglumina/l de plasma a los 3 y 60 minutos tras la inyeccion, respectivamente.

Metabolismo
No se ha demostrado la ruptura ni la degradacion metabdlica del i6n paramagnético.

Eliminacion
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El gadopentetato de dimeglumina se elimina inalterado mediante filtracion glomerular por los
rifiones. La cantidad eliminada por excrecion extrarrenal es muy baja.

Una media del 83% de la dosis inicial se elimina por la orina en las 6 horas tras la inyeccion,
mientras que se elimina aproximadamente el 91% dentro de las primeras 24 horas. La dosis
eliminada por las heces fue menor del 1% (hasta los 5 dias después de la inyeccion). El aclaramiento
renal de gadopentetato de dimeglumina fue de aproximadamente 120 ml/min referido a 1,73 m* de
sgllperﬁcie corporal y por tanto, es comparable al de la inulina o al de EDTA marcado con cromo
(' Cr).

Poblaciones especiales de pacientes con funcion renal limitada
Atn con deterioro leve a moderado de la funcion renal (aclaramiento de creatinina > 20 ml/min), el
gadopentetato de dimeglumina se elimina completamente por via renal.

La semivida plasmatica de gadopentetato de dimeglumina aumenta en funcion del grado de
insuficiencia renal. No se ha observado un incremento de la eliminacion extrarrenal.
5.3.-Datos preclinicos de seguridad

Los datos de los estudios no clinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segin
los estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas y
genotoxicidad. Se observd un retraso de desarrollo tras la administracion repetida de gadopentetato
de dimeglumina en conejas prefiadas. Los analisis experimentales de tolerabilidad local de
gadopentetato de dimeglumina tras inyeccion intravenosa a dosis Unica y repetida e inyeccion
intramuscular a dosis Unica indicaron que la aplicacion paravenosa accidental podria dar lugar a
reacciones locales ligeras en el lugar de aplicacion.

6.- DATOS FARMACEUTICOS

6.1.-Lista de excipientes

Acido pentético

Meglumina

Agua para preparaciones inyectables
6.2.- Incompatibilidades

En ausencia de estudios de compatibilidad este medicamento no debe mezclarse con otros.

6.3.-Periodo de validez

3 anos

Se ha demostrado la estabilidad quimica y fisica en uso durante 24 horas a 25°C. Desde el punto de
vista microbiologico, el producto se debe utilizar de forma inmediata. Si no se usa inmediatamente,
los tiempos y las condiciones de almacenamiento en-uso anteriores a la utilizacion son
responsabilidad del usuario y normalmente no deben ser superiores a 24 horas a 2-8°C.

6.4.-Precauciones especiales de conservacion

No requiere condiciones especiales de conservacion

6.5.-Naturaleza y contenido del envase

Viales monodosis de vidrio tipo I con tapén de goma de bromobutilo y cépsula de aluminio
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1 x5ml 10 x 5 ml

1 x10ml 10 x 10 ml
1 x15ml 10 x 15 ml
1 x20 ml 10 x 20 ml
1 x30ml 10 x 30 ml

Viales monodosis de vidrio tipo II con tapén de goma de bromobutilo y capsula de aluminio
1 x 100 ml 10 x 100 ml

Puede que solamente estén comercializados algunos tamafios de envases.

6.6.- Precauciones especiales de eliminacién

7.-

8.-

9.-

10.-

La eliminacion del medicamento no utilizado, de los residuos derivados y de todos los materiales que
hayan estado en contacto con ¢l se realizara de acuerdo con las normativas locales.

La etiqueta separable de los viales debe pegarse en la historia del paciente a fin de permitir un
registro preciso del medio de contraste de gadolinio utilizado. También deberia registrarse la dosis
utilizada.
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