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Gadolinium-kontrastmidier: Opdaterede anbefalinger efter undersggelse af
gadolinium-tilbageholdelse i hjerne- og andet veev

Kezere lzege og sundhedspersonale,

Efter aftale med Det Europzeiske Laegemiddelagentur og Leegemiddelstyrelsen gnsker nedenstaende
virksomheder at informere Dem om fglgende:

Sammendrag

En undersggelse foretaget af Det Europeaiske Laagemiddelagentur (EMA) har bekraeftet,
at sma@ maengder gadolinium tilbageholdes i hjernevaev efter anvendelse af gadolinium-
kontrastmidiler.

Der er observeret stgrre gadolinium-tilbageholdelse i hjernen med lineare
gadoliniumholdige kontrastmidler end med makrocykliske midler.

P38 nuvaerende tidspunkt er der ingen evidens for, at gadolinium-tilbageholdelse i hjernen
fra noget kontrastmiddel har medfart skade hos patienter.

Da de langsigtede risici ved gadolinium-tilbageholdelse i hjernevaev er ukendte, har EMA
anbefalet, at intravengse, lineaere kontrastmidler suspenderes i EU, med
undtagelse af gadoxetsyre og gadobensyre, der alene vil forblive tilgaengelige til
leverscanninger.

Det linezere kontrastmiddel gadopentetinsyre vil fortsat kun veaere tilgeengeligt til
intraartikulaer anvendelse.

Intravengse og intraartikulaere makrocykliske kontrastmidler vil ligeledes forblive
tilgangelige.

Laeger og sundhedspersonale bgr kun anvende gadolinium-kontrastmidler, nar
vaesentlige diagnostiske informationer ikke kan opnas med scanninger uden
kontrastforstaerkning.

Laeger og sundhedspersonale bgr altid anvende den laveste dosis, der giver tilstraekkelig
forstaerkning til diagnosticering.

Oversigt over EU’s anbefalinger om gadoliniumholdige kontrastmidler godkendt i

EU og i DK
Produkt Type (formulering) Godkendelsesstatus | Godkendelsesstatus
EU* DK
Artirem/Dotarem/Dotarem Makrocyklisk Opretholdt Opretholdt
Arthro (gadoterinsyre) (intraartikuleer)
Dotarem (gadoterinsyre) Makrocyklisk (i.v.) Opretholdt + Opretholdt
(Dotarem og
Dotagraf)
Gadovist (gadobutrol) Makrocyklisk (i.v.) Opretholdt Opretholdt
Magnevist (gadopentetinsyre) Linezer Opretholdt Opretholdt
(intraartikulzer)
Magnevist (gadopentetinsyre) Lineeer (i.v.) Suspenderet Afregistreret 2016
Multihance (gadobensyre) Lineaer (i.v.) Begraenset til Begranset til




leverscanninger leverscanninger

Omniscan (gadodiamid) Lineaer (i.v.) Suspenderet Afregistreret i 2015

Optimark (gadoversetamid) Linezer (i.v.) Suspenderet Afregistreret juli
2017

Primovist (gadoxetsyre) Linezer (i.v.) Opretholdt (kun Ikke godkendt

registreret til brug
ved leverscanninger)

Prohance (gadoteridol) Makrocyklisk (i.v.) Opretholdt Opretholdt

* Ordineringsoplysninger er opdateret for pradukter med opretholdte markedsfgringstilladelser.
t Plus de generiske produkter: Cyclolux, Dotagita, Dotagraf, Dotamulti, Dotaspin, DotaVision, Gadoteerzuur Guerbet

Gadotersdure Sanochemia.
t Plus de generiske produkter: Gadocon, Gadolan, Gadopent, Gadopentat, Gadopur, Gadothek, Magnegita, Magnetolux,
Magnevision, Magnograf, MR-Lux.

Baggrund for sikkerhedsproblemstillingen

En omfattende undersggelse, der er foretaget af Det Europaeiske Leegemiddelagentur (EMA),
fandt overbevisende evidens for at gadolinium tilbageholdes i hjernen efter anvendelse af
intravengse gadoliniumholdige kontrastmidler til magnetisk resonans (MR)- scanninger.
Tilbageholdelsen er bekrzeftet i studier hvor gadolinium-koncentrationer er blevet malt med
massespektrometri og ved MR-scanninger hvor der er observeret gget signalstyrke i
hjernevaev.

Der er observeret stgrre gadolinium tilbageholdelse i hjernen med lineaere gadoliniumholdige
kontrastmidler end med makrocykliske kontrastmidler.

P& nuvaerende tidspunkt er der ikke fundet tegn pa kliniske symptomer hos patienterne, og
ingen ugnskede neurologiske bivirkninger, sdsom kognitive eller bevaegelsesforstyrrelser, er
tilskrevet noget gadoliniumholdigt kontrastmiddel. De langsigtede risici af gadolinium-
tilbageholdelsen i hjernen er dog ukendte og sikkerhedsdata, der belyser langsigtede
bivirkninger er begraensede.

EMA kommer med anbefalinger for at forebygge enhver potentiel risiko forbundet med
gadolinium tilbageholdelse i hjernen efter at have taget hgjde for samtlige tilgeengelige data,
herunder data fra gadolinium-tilbageholdelse i andre veev, og synspunkter fra
ekspertgrupper.

Markedsfgringstilladelserne til de intravengse lineaere kontrastmidler gadodiamid og
gadoversetamid samt den intravengse formulering af gadopentetinsyre suspenderes derfor.

EMA har vurderet, at benefit/risk-forholdet for de to intravengse linezere kontraststoffer,
gadoxetsyre og gadobensyre, kun er positiv for anvendelse ved leverscanninger. Begge
kontrastmidler optages af leveren og kan anvendes til billeddannelse af leverlaesioner med
darlig vaskularisering, navnlig ved forsinket billeddannelse, hvor makrocykliske midler ikke
er egnede. Markedsfgringstilladelsen for gadoxetsyre til leverscanninger opretholdes derfor,
mens tilladelsen til gadobensyre begraenses til leverscanninger.

Markedsfgringstilladelsen til den intraartikulaere formulering af gadopentetinsyre
opretholdes, da den dosis gadolinium, der anvendes til ledinjektioner er lav, og patienterne
sandsynligvis ikke har behov for gentagne injektioner.

Samtlige undersggte makrocykliske kontraststoffer - gadobutrol, gadoterinsyre og
gadoteridol - vil fortsat vaere godkendt til deres aktuelle indikationer.




Da brugen af samtlige gadoliniumholdige kontrastmidler kan medfgre gadolinium-
tilbageholdelse, anbefales det, at leeger og sundhedspersonale kun anvender
gadoliniumholdige kontrastmidler, ndr vaesentlige diagnostiske informationer ikke kan opnds
med scanninger uden brug af kontrastforstaerkning. Den laveste dosis, der giver
tilstraekkelig forstaerkning til diagnosticering bgr anvendes. Produktinformationen for
gadoliniumholdige kontraststoffer er opdateret i overensstemmeise hermed.
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Indberetning af formodede bivirkninger

Leeger og sundhedspersonale anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger.

Nar laegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger
Isbende overvagning af benefit/risk-forholdet for laegemidlet. Laeger og sundhedspersonale
anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger via:

Laegemiddelstyrelsen

Axel Heides Gade 1

DK-2300 Kgbenhavn S

Hjemmeside: www.meldenbivirkning.dk

dkma@dkma.dk







