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SPECTOS DESTACADOS DE LA INFORMACION DE PRESCRIPCION

stos aspectos destacados no incluyen toda la 1acién necesaria
ara utilizar OPTIRAY de forma segura y eficaz. Co. -ite la informacién
e prescripcion completa de OPTIRAY.

PTIRAY® {ioversol) inyectable, para uso intraarterial o intravenoso
probacién Inicial en los Fstados Unidos: 1988

ADVERTENCIA: NO PARA USO INTRATECAL

Verinformacién completa sobre la prescripcion en o casilla de advertencia
La administracién intratecal inadvertida puede causar muerte, convulsiones,
hemorragia cerebral, coma, paralisis, aracnoiditis, insuficiencia renal aguda,

paro cardiaco, convulsiones, rabdomiolisis, hipertermia y edema cerebral. {5.1)

INDICACIONES Y USO
PPTIRAY es un agente de contraste radiografico indicado para lo siguiente:

rocedimientos intraarterial {1.1)
dultos:
Arteriografia Cerebral (240, 300, 320 mg yodo/mL]

Arteriografia Periférica {300, 320, 350 mg yodo/mL )
Arteriografia Visceraly Renal, Aortagrafia (320 mg yodo/mL]
Arteriografia Coronaria y Ventriculografia izquierda (320, 350 mg yodo/mL)

acientes Pediatricos: Angiocardiografia {320, 350 mg yodo/mL}

rocedimientos Intravencso (1.2)
dultos;
Tomografia Computarizada {CT] con realce de contraste de la
abeza y cuerpo {240, 300, 320, 350 mg yodo/mL}
Venografia (240, 300, 320, 350 mg yodo/mL}
Urografia de Excrecion Intravenosa (240, 300, 320, 350 mg yodo/mL)
Angiografia de Substraccién Digital Intravenosa (350 mg yodo/mL)

acientes Pediétricos: Tomografia Computarizada con realce de contraste de fa
abeza y cuerpo, y Urografia de Excrecion Intravenosa {320 mq yodo/mL}

-------------- DOSIFICACION Y ADMINISTRACION
Ajuste el volumen y la conce &n de Optiray. Modifique la dosis tomando
en cuenta factores tales com. . edad, peso corparal, tamafo del vaso y la
tasa de flujo sanguineo dentro del vaso. Favor ver los detalles en la informacién

completa de prescringion. (2)
—————— - FORMAS DE DOSIFICACION Y CONCENTACION - = ====--==~

Optiray (ioversol) Inyectable viene de cuatro concentaciones: 240 mg yodo/mL
fioversol 51%), 300 mg yodo/mL (ioversol 64%), 320 mg yodo/mL {ioversol 68%),
350 mg yodo/mlL (ioversol 74%] en viales, botellas o jeringas de una sola doss. (3)

Hipettiroidismo Sintomatico (4}

................ ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES . - — - == - ===~

+ Reacciones de hipersensibilidad: pueden ocurrir reacciones mortales o fatales.
Disponer siempre de equipo de emergencia y personal capacitado. (5.2)

¢ Lesion renal aguda inducida por contraste: Pueden ocurrir lesiones agudas,
incluyendo insuficiencia renal. Minimizar (a dosis y mantener una hidratacién
adecuada para minimizar el riesgo. (5.3)

» Reacciones cardiovasculares: alteraciones hemodindmicas incluyendo choque
y paro cardiaco durante o después de la administracian. (5.4)

------------------- REACCIONES ADVERSAS - = ~-=--—====--===

La reaccién mas comun es nausea, que ocurre 3 una tasa del 1 por ciento (6.1}

Para reportar SOSPECHA DE REACCION ADVERSA, contactar a LIEBEL-
ELARSHEIM COMPANY LLC en 855-266-5037 o© FDA en 1-800-
FDA- 1088 o www.fda.gov/imedwatch.

-------------- USO EN POBLACIONES ESPECIFICAS

o Lactancia: Una mujer lactante puede bombear y desechar la leche materna
durante 8 horas después de |a administracién de Optiray. 8.2)

Vea 17 para la INFORMACION PARA ACONSEJAR AL PACIENTE.
Revisado: 02/2020
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JFORMACION DE PRESCRIPCION COMPLETA

ADVERTENCIA: NO PARA USO INTRATECAL

aadministracion intratecal inadvertida puede causar muerte, convulsiones,
\emorragia cerebral, coma, paralisis, aracnoiditis, insuficiencia renal aguda,
aro cardiaco, convulsiones, rabdomiolisis, hipertermia y edema cerebral. {5.1)

INDICACIONES Y USO
iptiray es indicado para:
.1 Intraarterial
n adultos
« Optiray 240: arteriografia cerebral.
» Qptiray 300: arteriografia cerebral y arteriografia periférica

« QOptiray 320: arteriografia cerebral, arteriografia periférica,
arteriografia visceral y renal, aortografia, arteriografia coronaria y
ventriculogarafia izquierda.

» Qptiray 350: arteriografia periférica, arteriografia coronaria y
ventriculografia izguierda.

’acientes Pedidtricos . .
« Optiray 320y Optiray 350: angiocardiografia.

1

1.2 Intravenoso

En adultos .

» Optiray 240: Tomografia Computarizada (TC) para imagenes de la cabeza
y CUErpo, venografia y urografia excretoria intravenosa.

s Optiray 300: TC para imagenes de la cabeza y cuerpo, venografia y
urografia excretoria intravenosa.

» Optiray 320: TC para imégenes de la cabeza y cuerpo, venografia y
urografia excretoria intravenosa.

+ Optiray 350: Imagen de TC de la cabeza y cuerpo, venografia,
urogra%fa excretoria intravenosa y angiografia por substraccién
digital intravenosa (IV-DSA).

« En pacientes pedidtricos Optiray 320: TC para imagenes de la cabeza y
cuerpe y urografia excretoria intravenosa.

2 DOSIFICACION Y ADMINISTRACION

2.1 Instrucciones Importantes de Dosificacion y Administracién
o Qptiray es para uso intravascular Gnicamente fver fa casilla de Advertencias,
Contraindicacions (4}, Advertencias y Precauciones {5.1)].
o Use técnica estérit para todo manejo y administracién de Optiray.



« Inspeccione los recipientes de vidrioy plastic~ antes del uso en cuanto a
rotura u otro dano y no utilice recipientes d 5.

« Caliente Optirayy administre a temperatura - .. poral o ambiente.

» Inspeccione Optiray en cuantoa materia particulada o decoloracién antes

de |a administracién. No lo administre si Optiray contiene materia

particulada o esta descolorido.

No mezcle Optiray con otros medicamentos, soluciones o mezclas de

nutricién parenteral total.

Utilice la dosis méas baja necesaria para obtener la visualizacién adecuada.

Ajuste el volumeny concentracién de Optiray. Modifique la dosis tomando

en cuenta los factores tales como edad, el peso corporal, tamafio del vaso

sanguineo, tasa de flujo sanguineoc del recipiente, patologia anticipada,
grado yalcance dela opacificacién requerida, estructurale(s) o drea a ser
examinada, procesos de la enfermedad que afectan al paciente y equipoy
técnica a ser empleada.

« Evite la extravasacién cuando inyecte Optiray; especialmente en pacientes
con enfermedad arterial o venosa grave [Vea Advertencias y Precauciones
(5.61

« Hidrate alos pacientes antes y después de la administracion de Optiray [Vea
las Advertencias y Precauciones (5.3)1.

« Deseche fa porcion no utilizada de Optiray del recipiente de una sola
dosis después del uso.

.2 Tecnologia de Identificacion por Radiofrecuencia (RFID, Radic Frequency
Identification) - Indicaciones para el Uso de [a Jeringa Etiquetada con RFID

« Lajeringa etiquetada con RFID debe ser utilizada con el Inyector Optivantage
con tecnologia RFID (Vea Como se Surninistra/Almacenarniento y Maneja (16.2)].
La etiqueta RFID permite el intercambio de informacion del producto
tal como numero de lote, caducidad, concentracion e identificacion de la
jeringa como “no usada” antes del uso y “usada” después de administraciones
del producto.

« Noopere ninguna parte del Sisterna Inyector de Optivantage y las jeringas
etiquetadas con RFID amenos de 6 pulgadas (15 cm) de un marcapasos y/
odesfibrilador.

« Silaetiqueta de RFID estd dafiada o no funciona, lajeringa de Optiray con
la etiqueta RFID que no funciona todavia puede ser usada, pero no se
transferiran datos al inyector.

2.3 Procedimientos Intraarteriales en Adultos

» Arteriografia Cerebral
Jtilice Optiray 240, Optiray 300 u Optiray 320. La dosis recomendada para visualizacion de
3¢ arterias cerebrales se muestra a continuacion {puede repetirse segun sea necesario):

Area de Dosis | Dosis Mdxima
Diagnéstico Acumulativa
Arterias carotida o vertebral | 2a 12 mL 200mL
Inyeccitn al arco adrtico

{estudio de cuatro vasos) 20a50mL 200 mL

¢ Arteriografia Periférica
Jtilice Optiray 300, Optiray 320 u Optiray 350. Las dosis recorendada para visualizacion
{e arterias periféricas se muestra a continuacién {puede repetirse segdn sea necesario):

Areade Dosis Dosis Maxima
Diagnéstico Acumulativa
seccién aorto-iliaca 60mL (rango 20290 mL) { 250 mL

liaca comun, femoral | 40mi (rango 102 50mL} | 250 ml
subclavia, braguiat 20 mL (rango 15230 mL) | 250 mL

« Arteriografia Visceral y Renal y Aortografia
Jtilice Optiray 320. La dosis recomendada para visualizacion de la aortay arterias
fiscerales se muestra a continuacién (puede repetirse seguin sea necesario):

Areade Dosis Dosis Maxima
Diagndstico Acumulativa
aorta 45mL{rango 10a80mL) | 250mL
celiaca 45 mL (rango 12260 ml) | 250 mL
mesentérica superior |45 ml (rango 15260 mL) | 250mL

renal o mesentérico inferior [ mL (rango 6.2 15 mL) 250 mL

« Arteriografia Coronariay Ventriculograﬁa Izquierda
Jtilice Optiray 320 y Optiray 350. La dosis recomendada para visualizacion de las
\rterias coronarias y ventriculo izquierdo se muestra a continuacién {puede repetirse

;egUn sea necesariol:
Area de Dosis Dosis Maxima
Diagndstico Acumulativa
coronaria izquierda gmL{rango 2 a 10 mL} 250 mL
coronaria derecha 6 ml {range 1210 mL) 250 mb
ventriculo izquierdo | 40 mt (rango 302 somb) | 250mk

2.4 Procedimientos Intravenosos en Adultos

« Tomografia Computarizada
Jtilice Optiray 240, Optiray 300, Optiray 320 u Optiray 350 para obtener imégenes

je la cabeza o cuerpo.

Imagenolggia de la Cabeza

La dosificacion recomenda
o Escanear inmediatame: e despugs de completar 2 administracion intravenosa

recen resumidas a continuacidn:

Infusién
Optiray 240 100 2250 mL
Optiray 300 50a150mL
Optiray 320 50a150mL
Optiray 350 50a150mL

Imagenolagia Corporal
Se puede administrar Optiray por inyeccion de bolo, por infusién rapida o por
una combinacion de ambos. Las dosis usuales aparecen resumidas a
continuacion:

e Elintervalo de exploracién varia con la indicacién y el 6rgano destino

inyeccion de Bolo | Infusién
Optiray 240 352100 mk 70a250mL
Qptiray 300 25a75ml 502150 mL
Optiray 320 25a75ml 504150 mL
Optiray 350 25a75mlL 502150 mL
e Venografia

utilice Optiray 240, Optiray 300, Optiray 320 u Optiray 350. La dosis recomendada
es 50 a 100 mL por extremidad; con una dosis acumulativa maximas de 250 mL.

* Urografia Intravenosa
Utilice Cptiray 350, Optiray 320, Optiray 300 u Optiray 240, Las dosis usuales

aparecen resurnidas a continuacién:

Urografia de Dosis
Dosis Usual Dosis Alta Méxima
Optiray 240 752100 mL 2ml/kg 200 mL
Optiray 300 50a75mL 1.6 mifkg 150 mL
Optiray 320 s0a75mL 1.5a2mlkg 150 mL
Optiray 350 50a75ml 1.4 ml/kg 140 mL

« Angiografia por Substraccién Digital Intravenosa (IV-D5A)

Utilice Optiray 350. El rango normal de la dosis por inyeccién es de30 a 50 mL
puede repetirse segun sea necesario con una dosis acumulativa maxima de 250 mL.
Las tasas de inyeccién variaran dependiendo del sitio de fa colocacion del catétery

tamatio del vaso.
« Lasinyecciones en catéter central usualmente se realizan a una

tasa de entre 10y 30 mL/segundo.
» Lasinyecciones periféricas usualmente se hacen 2 latasaentre 12y

20 ml/segundo.

2.5 Dosificacién Pedidtrica

Procedimientos Intraarterial

» Angiocardiografia
Utilice Optiray 350 o Optiray 320. La dosis ventricular individual recomendada es
1.25 mL/kg {con un rango de 1 mL/kg a 1.5 mL/kg). La dosis acumulativa méxima es
5 mL/kg hasta un volumen maximo total de 250 mL.

Procedimientos Intravenosos

» Tomografia Computarizada
Utilice Optiray 320.

Imagenofegia de la Cabeza y Cuerpo
La dosificacion recomendada en pacientes pediatricos es 1.5 mU/kg a 2 ml/kg
{rango 1 mi/kg a 3 mL/kg).

* Urografia Intravenosa
Utilice Optiray 320. La dosis recomendada para pacientes pediatricos es 1 ml/kga
15 mUkg (rango 0.5 mL/kg a 3 mUkgl con una dosis acumulativa maxima no

excediendo 3 mUrkg.

3 FORMAS DE DOSIFICACIONY CONCENTRACIONES
Inyeccidn: soluciones transparentes, incoloras a amarillo pélido que no contienen
salidos no disueltos, estén disponible en las siguientes potencias y recipientes de

una sola dosis:

Presentaciones
mgde | ™ deyodo
Producto ioversol | U0 | Visles | Botellas | Jeringa Jeringa
mL orgénicamente Manual para
por | pormlL Inyector
OPTIRAY 240 .
{loversol 51%) 509 240 No Si No Si
QPTIRAY 300 .
{loversol 64%) 636 300 No Si Si Si
OPTIRAY 320 .
{loversol 68%) 678 320 Si Si Si Si
OPTIRAY 350 .
{loversol 74%) mm 350 No Si Si Si
4



4 CONTRAINDICACIONES
Hipertiroidismo Sintomético

5 ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES o
5.1 Riesgos Asociados con Administracién Intratecal Inadvertida

Optiray esta indicado solo para uso intravascular [Vea Dosificacién y
Admimistracién (2.1, La  administracion intratecal inadvertida puede
causar la muerte, convulsiones, hemorragia cerebral, coma,
paralisis, aracnoiditis, falla renal aguda, paro cardiaco, convulsiones,
rabdomiolisis, hipertermia y edema cerebral.

5.2 Reacciones de Hipersensibilidad

Optiray puede causar reacciones de hipersensibilidad mortales o fatales
incluyendo anafilaxia y shock anafflactico. Las manifestaciones incluyen paro
respiratorio, laringoespasmo, broncoespasmo, angioedema y shock. Las
reacciones mas graves se desarrollan poco después del inicio de la inyeccion
{por ejemplo, dentro de 1 a3 minutos), pero pueden producirse reacciones
retardadas. Existe un riesgo aumentado en pacientes con antecedentes de
reaccion previa al agente de contraste y alergias conocidas (es decir, asma
bronquial, férmaco o alergias alimentarias) y otras hipersensibitidades. La
premedicacién con antihistaminicos o corticosteroides para evitar o minimizar
posibles reacciones alérgicas no previene reacciones serias que amenazan la
vida, pero puede reducir tanto su incidencia como su gravedad.

Obtenga un historial de  alergia, hipersensibilidad o reacciones de
hipersensibilidad previa a un medio de contraste yodados. Tenga siempre
disponible equipo de reanimacin de emergencia y personal capacitado y
monitoree a todos los pacientes para detectar reacciones de hipersensibilidad.

5.3 Lesion Renal Aguda Inducida por Contraste

Puede producirse una lesion renal aguda, incluyende insuficiencia renal, después
de la administracién de Optiray. Los factores de riesgo incluyen: insuficiencia
renal preexistente, deshidratacion, diabetes mellitus, insuficiencia cardiaca
|congestiva, enfermedad vascular avanzada, edad avanzada, uso concomitante
de medicamentos nefrotéxicos o diuréticos, mieloma multiple/enfermedades
| paraproteindceas, dosis repetitivas y/o grandes de agente de contraste yodado.

| Utilice 1a dosis minima necesaria de Optiray en pacientes con insuficiencia renal.
Hidrate adecuadamente a los pacientes antes y despuss de la administracién de
|Optiray. No use laxantes, diuréticos o deshidratacién preparatoria antes de la
administracion de Optiray.

5.4 Reacciones Adversas Cardiovasculares -

Optiray aumenta la carga osmética circulatoria y puede inducir alteraciones
hemodinamicas agudas o retardadas en pacientes con insuficiencia cardiaca
congestiva, funcion renal severa, enfermedad renal y hepética combinada,
enfermedad renal y cardiaca combinada, particularmente cuando se
administran dosis repetitivas o grandes.

Se han producido reacciones cardiovasculares mortales o fatales con el uso de
Optiray, incluyendo paro cardiaco, colapso hipotensivo y shock. La mayoria de
las muertes ocurren dentro de los 10 minutos de la inyeccién; Con la
enfermedad cardiovaséular como principal factor subyacente.
Descompensacién cardiaca, arritmias graves € isquemia o infarte de miocardio
pueden ocurrir durante la arteriografia coronaria y la ventriculografia.

Sequn los informes de la literatura, las muertes por la administracién de agentes
de contraste yodades oscilan entre 6,6 por 1 millén (0,00066 por ciento} y 1 por
10.000 pacientes (0,01 por ciento). U
en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva y siempre disponga de
equipo de resucitacion de emergencia y personal capacitado. Vigilar a todos los
pacientes por reacciones cardiovasculares graves.

5.5 Eventos Tromboembélicos

Angiocardiografia

Durante los  procedimientos angiogréficos  con Optiray  pueden
producirse eventos tromboembalicos graves, causantes de infarto de
miocardio y accidente cerebrovascular. Durante estos procedimientos,
se produce el aumento de la trombosis y la activacion el sistema
del complemento. Los factores de riesgos  para  eventos
tromboembolicos incluyen: duracion de! procedimiento, material del
catéter y de la jeringa, estado de enfermedad subyacente Y
medicaciones concomitantes.

Para minimizar los eventos tromboembélicos utilice la
técnica angiografica meticulosa. Evite que quede sangre  en
contacto con las  jeringas conteniendo  Optiray, lo cual incrementa
¢l riesgo de coagulacion. Evite la angiocardiografia en pacientes
con homacistinuria debido al riesgo inducien-do trombosis y embolismo
[vea Farmacologia Clinica {12.2).

5.6 Extravasaciény Reaccionesen el Sitio de Inyeccién

La extravasacion puede ocurrir con la administracion de  Optiray,
particularmente en pacientes con enfermedad arterial o venosa grave y puede
asoclarse con dolor, hemorragia ¥ necrosis. Asegurese de la colocacion
intravascular de los catéteres antes de la inyeccién. Supervise a los pacientes
por extravasacion y aconseje a los pacientes que busquen atencién médica por
la progresién de los sintomas.

5.7 Tormenta Tiroidea en Pacientes con Hipertiroidismo

Optiray estd contraindicado en pacientes con hipertiroidismo sintoratico [vea
Contraindicaciones {4)). Se ha producido una tormenta tiroidea tras el uso
intravascular de agentes radiopacos yodados en pacientes con hipertiroidismo o
con un nadulo tiroideo que funciona de forma auténoma. Evaluar el riesgo en
estos pacientes antes del uso de Optiray-

tilice la dosis minima necesaria de Optiray .

5.8 Crisis Hipertensiva en Pacientes con Feocromocitoma

La crisis hipertensiva ¢ 2 producido después del uso de agentes de
contraste radiopacos ym..dos en pacientes con feocromocitoma. Vigile de
cerca a los pacientes cuando se administra Optiray si se sospecha
feocromacitoma o paraganglioma secretante de catecclaminas, Inyecte la
cantidad minima de Optiray necesaria y tenga a mano medidas para el
tratamiento de la crisis hipertensiva.

5.9 Crisis de la Célula Falciforme en Pacientes con Enfermedad de
Célula Falciforme

Los agentes de contraste yodados pueden promover la formacidn de
células falciformes en individuos que son homocigotos para enfermedad
de células falciformes. Hidratar a los pacientes antes y después de la
administracién de Optiray, usar Optiray sélo si no se puede obtener la
informacién de imagen necesaria con modalidades alternativas de imagen
e inyectar la cantidad minima necesaria.

5.10 Reacciones Adversas Cutineas Graves :
Las reacciones adversas cutaneas graves (SCAR) pueden desarrollarse de 1
hora a varias semanas después de la administracién intravascular del
agente de contraste. Estas reacciones incluyen el sindrome de Stevens-
Johnson y la necrolisis epidérmica toxica (SJS / TEN), la pustulosis
exantematica generalizada aguda {AGEP) y la reaccién al farmaco con
eosinofilia y sintomas sistémicos (DRESS). La gravedad de la reaccion
puede aumentar y el tiempo hasta el inicio puede disminuir con la
administracion repetida de un agente de contraste; los medicamentos
profilacticos no pueden prevenir o mitigar reacciones cuténeas graves.
Evite administrar Optiray a pacientes con antecedentes de reacciones
adversas cutdneas graves a Optiray.

6 REACCIONES ADVERSAS

Las siguientes reacciones adversas clinicamente significativas se describen
en otra parte del inserto:

« Riesgos Asoclados con Administracién Intratecal Inadvertida [vea
Advertencias y Precauciones {5.1)).

» Reacciones de Hipersensibilidad {vea Advertencias y Precauciones (5.2)].

» Lesién Renal Aguda Inducida por Contraste {vea Advertenciasy
Precauciones (5.3)).

« Reacciones Adversas Cardiovasculares fvea Advertenciasy Precauciones
(5.4].

« Eventos Tromboembdiicos {vea Advertencias y Precauciones (5.5)}.

« Reacciones Adversas Cutdneas Graves [vea Advertenciasy Precauciones
{(5.10)).

6.1 Experiencia de Estudios Clinicos

Pacientes Adultos

Debido a que los ensayos clinicos se flevan a cabo bajo condiciones variantes
ampliamente, las tasas de reaccion adversas observadas en los ensayos clinicos de
un medicamento no pueden compararse directamente a tasas en ¢l ensayo clinico
u otro medicamento y puede no refiejar las tasas observadas en {a préctica.

Los siguientes listados muestran reacciones adversas basadas en ensayos clinicos
con Optiray (ioversol) en 4,187 pacientes. Las reacciones adversas se relacionan
por drgano del sistema de acuerdo a la importancia clinica. Las reacciones mds
graves se relacionan antes de otras en un sisterna sin importar fa incidencia. La
1eaccion mas comuin es la nausea, ocurriendo en una tasa del 1 por ciento.

Padecimientos cardiacos .
Paro cardiaco, infarto al miocardio, arritmia, bloqueo atrioventricular completo,

bloquea atrioventricular, ritmo nodal, bradicardia, angina de pecho, palpitaciones

Padecimientos del ofdoyy laberinto
Vértigo, tinitus

Padecimientos del ojo
Vision borrosa, edema periorbitdl, conjuntivitis

Padecimientos gastraintestinales
Nausea, vomito, dolor abdominal, disfagia, sequedad de boca

Padecimientos generales y condiciones del sitio de administracion
Dolor de pecho, dolor, dolor del sitio de inyeccién, hematoma del sitio de
inyeccién, extravasacion, pirexia, hinchazon, astenia, malestar, fatiga, escalofrios

Infecciones e infestaciones

Rinitis

Lesién, envenenamiento y complicaciones de procedimiento
Lesién cardiaca, pseudoaneurisma vascular

Investigaciones
Depresion del segmento ST del electrocardiograma, disminusidn de ia presién

sanguinea

Padecimientos del metabolismo y nutricién

Acidosis

Padecimientos musculoesqueléticos y del tejido conective
Debilidad muscular, espasmos musculares, dolor de espalda

Padecimientos del sistema nervioso
Infarto cerebral, afasia, temblor, mareo, presincope, dolor de cabeza, parestesia,

disgeusia



Padecimientos psiquidtricos

Alucinacion, alucinacion visual, desorientacion, ansic
L N S

Padecimientos renales y urinarios

Retencion urinaria, dolor renal, poliuria

Padecimientos respiratorios, tordcicos y rediastinicos
Edema laringeo, hipoxia, edema pulmonar, disnea, hiperventilacidn, tos,

estornudo, congestidn nasal.

Padecimientos de la piel y tejido subcutdneo
Urticaria, erupcion, prurito, hinchazén de la cara, hiperhidrosis, eritema

Padecimientos vasculares
Hipertensién, hipotension, espasmo arterial, vasoespasmo, vasodiiatacion,

enrojecimiento

Pacientes Pedidtricos

En estudios ciinicos en los que incfuyeron 311 pacientes para angiocardiografia
pediatrica, tomografia computarizada con contraste de la cabeza y el cuerpo y
urografia excretora intravenosa; El 6% de los pacientes notificaron una reaccion
adversa, siendo las reacciones adversas mas frecuentes néuseas y fiebre, Las
reacciones adversas notificadas fueron similares en calidad y frecuencia a las
reacciones adversas notificadas por adultos.

6.2 Experiencia Post-comercializacién
Las siguientes reacciones adversas a los medicamentos se han notificado durante
el uso posterior a la aprobacion de Optiray. Debido a que estas reacciones se
informan voluntariamente de una poblacién de tamafio incierto, no siempre €5
posibile estimar con fiabifidad la frecuencia.

Trastornos cardiacos: espasmo de la arteria coronaria, cianosis, arritmia (fibrilacion
ventricular, taquicardia, extrasistole), ECG anormal.

Trastornos endocrinos: se han natificade casos poco frecuentes de pruebas de
funcién tiroidea indicativas de hipotiroidismo o de supresion transitoria de la
tiroides después de la administracion de medios de contraste yodados a pacientes
adultos y pediatricos, incluidos lactantes, algunos pacientes recibieron tratamiento
para hipotiroidisma.

Trastomos oculares: ceguera temporal, conjuntivitis {incluyendo irritacién ocular,
hiperemia ocular, ojas llorosos).

Trastormos gastrointestinales: edema de la lengua, hipersecrecién salival,

Trastomos generales y alteraciones en ef lugar de administracién: reacciones en el
lugar de lainyeccion que incluyen dolor, hemarragia y necrosis, especialmente
después de la extravasacion [vea Advertencias y Precauciones (5.6)], edema
facial, sensacion de calor.

Trastornos del sistema inmunol6gico: reacciones de hipersensibilidad incluyendo
shock mortal anafilactico.

Trastornas del sistema nervioso: convulsiones, pérdida de conciencia, somnolencia,
hipoestesia, discinesia, amnesia

Trastornos respiratorios: paro respiratorio, asma, broncoespasmo, espasmo ¥
obstruccién laringea, iritacién de la garganta, disfonia.

Trastornos de la piel y del tefido subcutdneo: Las reacciones van desde leves (por
ejemplo, erupcién, eritema, prurito, urticaria y decaloracién de la piel} hasta graves:
{p. Sindrome de Stevens-Johnson y necrélisis epidérmica toxica (5JS / TEN),
pustulosis exantematica generalizada aguda (AGEP) y reaccién farmacolégica con
eosinofilia y sintomas sistémicas (DRESS).

Trastornos vascutares: flebitis, trombosis.

7  INTERACCION DEL MEDICAMENTO
7.1 Interacciones Medicamentosas

& Metformina

En pacientes con insuficiencia renal, la metformina puede causar acidosis lactica.
Los agentes de contraste yodados parecen aumentar el riesgo de acidosis lactica
inducida por metformina, posiblemente como resultado del empeoramiento de la
funcién renal. Detener la metformina en el momento o antes de |la administracién
de Optiray en pacientes con un eGFR entre 30 y 60 mL/min/1,73 m? en pacientes
con antecedentes de insuficiencia hepética, alcoholismo o insuficiencia cardfaca; o
en pacientes a los que se administrarén agentes de contraste yodados
intraarteriales. Reevalde la eGFR 48 horas después del procedimiento de imagen y
reinsértela sélo después de que la funcién renal sea estable.

¢ Yodo Radioactivo
La administracién de agentes de contraste yodados puede interferir con la
absorcion tiroidea de yodo radicactivo (1-131)y disminuir la eficacia terapéutica en
pacientes con carcinoma de tiroides. La disminucién de la eficacia dura de6as8

semanas.

¢ Agentes de Contraste para Colecistograffa Oral
5e ha notificado toxicidad renal en pacientes con insuficiencia hepética a los que
se les administraron agentes colecistogréficos orales seguidos de agentes de
contraste intravasculares. La administracién de Optiray debe posponerse en
pacientes que han recibido recientemente un agente de contraste
colecistografico.
72  Interaccionescon Medicamentos o Pruebas de Laboratorio

e Yodo Unido a Proteina, Determinaciones de Yodo Radioactivo

Los resultados de los estudios de yodo unido a protelna y captacion de yodo
radioactivo, que dependen de la estimacién de yodo, no reflejarin de manera
precisa la funcién tiroidea por hasta 16 dias luego de la administracion de medio
de contraste yodado. Sin embargo, las pruebas de funcién tiroidea que no
dependen de estimaciones de yodo, por ejemplo, captacion de T3 por resina y
tiroxina total o fibre {T4) no se ven afectadas.

8 USOENPOBLACIONES ESPECIFICAS
8.1 Embarazo €

Resumen de Riesgo h

Los datos de postcomercializacion con el uso de Optiray en mujeres embarazadas
son insuficientes para determinar si existe un riesgo de desarrollo de eventos
adversos asociados can farmacos. loversol atraviesa la placentay llega a los tejidos
fetales en pequefias cantidades [vea Datos). En estudios de reproduccion animal, no
se observaron efectos adversos en el desarrollo después de la administracion
intravenosa diaria de ioversol a ratas embarazadas (Dfa de gestacién 7 a 17y
conejos (Dia de gestacion 6 a 18) a dosis de 0,35 y 0,71 veces, respectivamente, la
dJosis humana maxima recomendada.

Se desconoce el riesgo estimado de antecedentes de defectos congénitos
y abortos espontaneos para la poblacién indicada. Todos los embarazos tienen
un riesgo de fondo de defectos de nacimiento, pérdida u otros resultados adversos.
En la poblacién general de EEUV. El riesgo de fondo estimado de defectos
congénitos y abortos esponténecs en embarazos ciinicamente reconocidos es

de 2-4% y 15-20%, respectivamente.

Datos

Datos Humanos
Los informes de literatura muestran que el ioversol atraviesa la placenta y se

visualiza en €l tracto digestivo de los recién nacidos expuestos después del
nacimiento.

Datos Animales
Se realizaron estudios de toxicidad del desarrollo con ioversol administrado por

via intravenosa a dosis de 0, 0,2, 08 y 3.2 g de yodo/kg/dia desde el dia de
gestacion 7 al 17 y 6 al 18 en ratas y conejos, respectivamente. No se
observaron efectos adversos en el desarrollo embriofetal en ninguna de las
especies a la dosis méxima probada (3.2 g de yodofkg/dia). Se observé toxicidad
materna en conejos a 0,8 y 3,2 g de yodo/kg/dia.

8.2 Lactancia

Resumen de Riesgo
No existe informacion sobre la presencia de ioversol en la leche humana o animal,

los efectos del firmaco sobre el lactante amamantado o los efectos del farmaco
sobre la produccién de leche. Sin embargo, los agentes de contraste yodados se
excretan sin cambios en la leche humana en cantidades muy bajas con una pobre
absorcion del tracto gastrointestinal del lactante amamantado, Los beneficios para
el desarrollo y la salud de la lactancia materna deben ser considerados junto con la
necesidad clinica de la madre para Optiray y cualquier efecto adverso potencial
sobre el lactante amamantado de Optiray o de la condicién maternal subyacente.

Consideraciones Clinicas
La interrupcién de la lactancia materna después de la exposicidn a agentes de

contraste yodados no es necesaria porque la exposicién potencial del lactante

amamantado al yodo es pequefia. Sin embargo, una mujer lactante puede
bombeo y descartar la leche

considerar interrumpir la lactancia materna y el
materna durante 8 horas {aproximadamente 5 sernividas de eliminacién) después
de la administracién de Optiray con el fin de minimizar (a exposicion al firmaco a un

lactante alimentado con leche materna.

8.4 Uso Pedidtrico

Se ha establecido la sequridad y efectividad en nifios para el uso de Optiray 350 y
Optiray 320 en angiocardiografia, y para Optiray 320 en tomografia computarizada
con realce de contraste de la cabeza y cuerpo, y urografia de excrecion intravenosa,
El uso de Optiray 350 y Optiray 320 en estos grupos de edad se basa en ensayos
clinicos controlades que involucran a 159 pacientes para angiocardiografia
pedidtrica; tomografia computarizada de la cabeza y el cuerpo, y la urografia de
excrecién intravenosa, En general, los tipos de reacciones adversas natificadas son
similares a los de los adultos [vea Reacciones Adversas (6. n.

La seguridad y efectividad de Optiray 2407300 no se ha establecido en pacientes
pedidtricos.

Los pacientes pediatricos con mayor riesgo de experimentar reacciones adversas a
Optiray incluyen pacientes com: asma, sensibilidad a medicamentos y/o alérgenos,
insuficiencia cardiaca congestiva, creatinina sérica superior a 1,5 mg/dL o edad
inferior a 12 meses. Las pruebas de la funcion tiroidea indicativas de hipotircidismo
o de supresion transitoria de la tiroides se han informado poco frecuentemente tras
la administracién de medios de contraste yodados en pacientes pedidtricos,
incluidos los lactantes. Algunos pacientes fueron tratados por hipotiroidismo (vea

Reacciones Adversas (6.2))

8.5 Uso Geridtrico

loversol se excreta casi por completo como farmaco original por el rifién y el riesgo
de reacciones adversas a Optiray puede ser mayor en pacientes con insuficiencia
renal. Debido a que los pacientes ancianos son mds propensos a tener una funcién
renal disminuida, 13 seleccién de [a dosis debe ser prudente por lo general
comenzando en el extremo inferior del rango de dosificacion, reflejando la mayor
frecuencia de disminucién de la funcién hepdtica, renal o cardiaca y de la
enfermedad concomitante u otro tratamiento farmacolbgico.

8.6 Impedimento Renal

loversol es casi completamente excretado como firmaco original por el rifon y se
espera la insuficiencia renal reduzca la tasa de eliminacién. ioversol puede se

eliminado por didlisis .

10  SOBREDOSIS

Los efectos adversos de la sobredosis am
los sistemas pulmonar y cardiovascular, E
est dirigido al apoyo de todas las funciones vitales y
sintomética..

Joversol n se une a las proteinas plasmd

enazan la vida y afectan principalmente
i tratamiento de una sobredosificacién
al pronto inicio de la terapia

ticas o séricas y por lo tanto es dializable.



11 DESCRIPCION

11.1 Caracteristicas Quimicas
Optiray (inyeccion ioversol) es un agente de contraste no I6nico. Las
formulaciones de Optiray son soluciones estériles, no pirogénicas, acuosas para
administracién intravascular, loversol tiene el nombre quimico NN-bis {23
dibidroxipropif)-5-[N-{2-hidroxietil) - glicolamido] -2.4,6-trilodoisoftalamida. Ei peso
molecular de ioversol es 807.11 y el contenido de yodo enlazado orgénicamente es
47.2%,

loversol tiene la siguiente férmula estructural:

H

CONHCH,CHOHCH,CH
1 I
HIICH,CON CONHCH,CHOHCH,OH
1
CH; 1
CH.0H

Optiray esta disponible en cuatro concentraciones:

« Optiray_240 (inyeccién de ioversol al 51%): Cada mL contiene 509
mg de ioversol, 0.48mg de trometamina, 4.1 mg de clorhidrato de
trometamina, 0.2 mg de edetato de calcio disodico.

o Qptiray 300 (inyeccion de ioversol al 64%); Cada mL contiene 636
mg de ioversol, 0.48 mg de trometamina, 4.1 mg de clorhidrato de
trometamina, 0.2 mg de edetato de calcio disédico.

« Optiray 320 (inyeccién de ioversol al 68%I: Cada mlL contiene 678
mg de ioversol, 0.48 mg de trometamina, 4.1 mg de clorhidrato de
trometamina, 0.2 mg de edetato de calcio disédico.

» Optiray 350 linyeccion de ioversol al 74%): Cada ml. contiene 741
mg de ioversol, 0.48 mg de trometamina, 4.1 myg de clorhidrato de
trometamina, 0.2 mg de edetato de calcio disodico.

El pH de las formulaciones de Optiray ha sido ajustade a 60 a 74 con
4cido clorhidrico o hidréxido de sodio. Todas las soluciones se esterilizan por
limpieza en autoclave y no contienen preservantes. loversol no se disocia en

solucién.

11.2 Caracteristicas Fisicas

A continuacion se presentan algunas caracterisicas fisicas y quimicas de estas
formulaciones:

Optiray Optiray Optiray Optiray
240 300 320 350
Contenido de ioversol 509 636 678 741
{mg/mL}
Contenido de yodo 240 300 320 350
{mg I/mL}
Osmolalidad 502 651 702 792
{mOsm/kg agua)
Viscosidad (cps)
a25°C 4,6 82 9,9 143
ai3rc 30 5.5 58 90
Gravedad Especifica
a37?C 1,281 1,352 1,371 1,405

Las formulaciones de Optiray son soluciones transparentes, incoloras a amarillo
pilido que no contienen sélidos no disueltos. No ocurre cristalizacion a
temperatura del cuarto, Los productos estsn disponibles en recipientes en los
cuales ¢l aire ha sido reemplazado por nitrégeno. Las soluciones Optiray tienen
osmolalidades de 1,8 a 2,8 veces la del plasma (285 mOsm/kg agua) como se
muestra en la tabla arriba y son hipertdnicas bajo condiciones de uso.

12 FARMACOLOGIA CLINICA

12.1 Mecanismo de Accién

La inyeccion intravascular de ioversol opacifica los vasos en la via del flujo del
medio de contraste, permitiendo la visualizacién radiogréfica de las estructuras
internas hasta que ocurre una hemodiiucion sigrificativa.

En la imagen del cuerpo, los agentes de contraste yodados se difunden desde el
espacio vascular hacia el espacio extravascular. En el cerebro normal con una
barrera hematoencefalica intacta, el contraste no se difunde en el espacio
extravascular, En pacientes con una barrera hematoencefalica interrumpida, el
agente de contraste se acumula en el espacio intersticial en la regién de la

interrupcién.

12.2 Farmacodinémica

Después de la administracién de Optiray, el grado de mejora estd directamente
refacionade con el contenido de yodo en una dosis administrada. Los niveles
plasméticos méximos de yodo ocurren inmediatamente después de la inyeccidn
rapida. El tiempo hasta el méximo contraste puede variar, dependiendo del
érgano, desde el momento en que las concentraciones pico de yodo en sangre se
alcanzan hasta una hora después de la administracién de bolo intravenoso.
Cuando existe un retardo entre las concentraciones pico de yodo y el pico de
contraste, sugiere que el aumento del contraste radiogréfico depende al menos
en parte de la acumulacion de medio gue contiene yodo dentro de la lesidn y

fuera del grupo sanguineo.

Para la angiografia, el aumento del contraste es mayor inmediatamente (15
sequndos a 120 segundos) después de la inyeccién rapida. Los agentes de
contraste yodados ser visualizado en el parénquima renal dentro de 30 a 60
segundos fuego de inyeccibn intravenosa rapida. La opacificacidn de los calices y
pélvices en pacientes con funcién renal normal se hace evidente dentro de 1.2 3
minutos, ocurriendo el contraste Gptimo dentro de 5 a 15 minutos.

12.3 Farmacocinética
En 12 voluntarios sanos {6 ieron 50 ml y 6 recibieron 150 mi de Optiray 320), la

vida media de eliminacién .. _ de 1,5 horas para ambas dosis,

Distribucidn
En un estudio de plasma humano in vitro, ioversol no se unié a la proteina, El
volumen de distribucion en adultos fue de 0.26 L/kg de peso corporal, consistente

con la distribucién al espacio extracelular.

Metabolismo
loversol no experimenta metabolismo, desiodacion o biotransformacion.

Excrecion
Mas del 95% de la dosis administrada fue excretada en orina dentro de las primeras

24 horas, acurriendo la concentracién urinaria pico en las primeras 2 horas después
de la administracién.

13 TOXICOLOGIA NO CLINICA

13.1 Carcinogénesis, Mutagénesis, Deterioro de la Fertilidad

No se han realizado estudios a largo plazo en animales para evaluar el potencial
carcinogénico. Sin embargo, los estudios en animales sugieren que esta droga no
es mutagénica y no afecta la fertilidad.

13.2 Toxicologia Animal y/o Farmacologia

Los estudios en animales indican que ioversol no atraviesa la barrera
hematoencefalica.

16 COMO SE SUMINISTRA/ALMACENAMIENTO Y MANEIO

16.1 Coémo se Suministra

Optiray es una solucion acuosa transparente, de incolora a amarillo palido, estéril y
libre de pirégenos disponible en cuatro concentraciones. Los productas se
suministran en recipientes de los que e! aire ha sido desplazado por nitrdgeno.
Optiray se suministra en las siguientes presentaciones de dosis Unica:

PRESENTACION
Optiray 350 Nimero de Catalogo
Vidrio
Frascos - 25x50 mL 1333LA06
Frascos - 12x100 mL 1333LA11
Frascos - 12x150 mL 1333LA16
Frascos - 12%200 mL contenido/250 mL 1333LA21
Plastico
1333LA78

Jeringas de mano - 20x50 mL

Jetingas para inyector - 20x50 mL contenido/125 mL 1333LA52
Jeringas para inyector - 2075 mL contenido/125 mL 1333LA95
Jeringas para inyector - 20x100 mL contenido/125 mL 1333LA90

1333LA87

Jeringas para inyector - 20x125 mL

Jeringas marcadas con RFID*
Jeringas para inyector - 20x50 mL contenido/125 mL
Jeringas para inyector - 20x75 mL contenido/125 mL

0019-1333-55
0019-1333-85

Jetingas para inyector - 20x100 mL contenido/125mL  0019-1333-00
Jeringas para inyector - 20x125 mL 0019-1333-27
Optiray 320
Vidrio
Viales - 25x20 mL 1323LA02
Viales - 25x30 mL 1323LA04
Frascos - 25x50 mL 1323LA06
Frascos - 12x100 mL 1323LAN
Frascos - 12x150 mL 1323LA16
Frascos - 12x200 mlL contenido/250 mL 1323LA21
Plastico
Jeringas de mano - 20x50 mL 1323LA78
Jeringas para inyector - 20x50 mL contenido/125 mL 1323LA52
Jeringas para inyector - 20x75 mL contenido/125 mL 1323LA95
Jeringas para inyector 20x100 mL contenido/125 mL 1323LA90
Jeringas para inyector - 20x1 25mL 1323LAB7
Jeringas marcadas con RFID*
Jeringas para inyector - 20x75 ml contenido/125 mL 0019-1323-85
Jeringas para inyector - 20x100 ml contenido/125 0019-1323-00
L Jeringas para inyector - 20x125 mL 0019-1323-27
Optiray 300
Vidrio
Frascos - 25x50 mL 1332LA06
Frascos - 12x100 mL 1332LA11
Frascos - 12x150 mL 1332LA16
Frascos - 12x200 mL contenido/250 mL 1332LA21
Plastico
Jeringas de mane - 20x50 mL 1332LA78
Jeringas para inyector - 20x100 ml contenido/125 mL 1332LAS0
Jeringas marcadas con RFID*
0019-1332-00

Jeringas para inyector - 20x100 mL contenido/125 mL
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Optiray 240
Vidrio

Frascos - 25x50 mL 1324LA06
Frascos - 12x100 mL 1324LAN
Frascos - 12x200 mi. contenido/250 mL 1324LA21

Plastico
1324LA87

Jeringas para inyector - 206125 ml.

sTecnologia de Identificacién por Radiofrecuencia (RFID, Radio Frequency
Identification)

Descripcion de la Jeringa Etiquetada con RFID

Esta informacién es para las jeringas Ultraject™ que contienen Optiray que han
sido marcadas con una etiqueta de identificacidn de radiofrecuencia (RFID).
Cuando se usa con un inyector Optivantage™ con capacidad para RFID, esta
etiqueta permite el intercambio de informacién del producto tal como nimero
de lote, caducidad, concentracion e identificacion de la jeringa como “no usada”
antes def uso y “usada” después de administraciones del producto. La
informacién del paciente no se usa en ninguna forma con esta tecnologia RFID.
La calidad de Optiray no es afectada por el uso de esta etiqueta RFID.

Indicaciones para el Usa de la Jeringa Etiquetada con RFID

Para que la tecnologia RFID funcione, la jeringa debe ser usada con un inyector
Optivantage con tecnologia RFID. (vea Dosificacion and Administracién (2.2)]. La
funcién de la tecnologia RFID no depende de la orientacién de la jeringa a
medida que es colocada en el inyector. Las instrucciones de uso del inyector se
proporcionan en la pantalia de la interfaz del inyector y en el manual del
operador.

Si la etiqueta RFID estd dafiada o no funciona, el inyector notificaré al usuario. £n

caso de que esto ocurra la jeringa de Optiray con fa etiqueta RFID que no
funciona todavia puede ser usada, pefo no se transferirdn datos al inyector.

Con relacién a interferencia con equipos médicos, la etiqueta RFID y sistema
inyector cumplen los requerimientos IEC 60601-1-2 para estandares de emision e
inmunidad para equipos médicos. Siga todas las indicaciones del fabricante y no
use ninguna parte del Sistema inyector Optivantage y jeringas con etiqueta RFID
a una distancia menor a 6 puigadas {15 cm) de un marcapasos y/o desfibrilador.

16.2 Almacenamiento

o Almacene a no mas de 30°C,
« Proteja de la fuerteluz del diao de la exposicién directa at sol.
o Almacene a 40° C hasta durante un mes en un calentador de medio de

contraste utilizando aire caliente circuiando.
e Cuando se almacena Optiray por periodos mas prolongados que un mes,

almacenar a no mas de 30°C.
s Las jeringas de Optiray etiquetadas con RFID deben ser almacenadas en las

mismas condiciones indicadas para el medicamento.
e Se debe descartar las jeringas y los frascos de vidrio de Optiray y su
contenido, si ocurre congelacion o cristalizacion.

16.3 Manejo
e No esterilice de nuevo por autoclave el envase plastico, para evitar el posible
dafio a la jeringa.
e Las jeringas con etiqueta RFID no requieren manejo especial.

17 INFORMACION PARA ACONSEJAR AL PACIENTE

Reacciones de Hipersensibilidad
Informe al paciente sobre el riesgo de reacciones de hipersensibilidad que

pueden ocurrif tanto durante como después de la administracién de Optiray.

Oriente al paciente que informe cualquier signo o sintoma de reacciones de

hipersensibilidad durante ¢l procedimiento y buscar atencién médica para los
signos o sintomas experimentados después del alta fvea Advertencias y

Precauciones (5.2}].
Oriente a los pacientes que informen a su médico si desarrollan una erupcién
después de recibir Optiray [Vea Advertencias y Precauciones {5.10}].

Lesi6n Renal Aguda Inducida por Contraste ]
Advierta al paciente sobre hidratacién apropiada para disminuir el riesgo de
fesion renal inducida por contraste [Vea Advertencias y Precauciones {5.3)].

Extravasacion

Si se produce extravasacion durante la inyeccién, aconseje a los pacientes que
busguen atencién médica para 1a progresion de los sintomas [Vea Advertencias y

Precauciones (5.6}].

Fabricado por:
Liebel-Flarsheim Company LLC
Raleigh, NC 27616
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