PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Luminity 150 mikrolitr/ml plyn a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni disperzi

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jeden ml obsahuje maximalné 6,4 x 10° lipidovych mikrokuli¢ek obsahujicich perflutrenum se
stitednim prumérem 1,1-2,5 mikrometra (um). Pfiblizné mnozstvi perflutrenového plynu v jednom mi
je 150 mikrolitrt (pl).

Pomocné latky se zndmym udinkem:
Jeden ml obsahuje 2,679 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Plyn a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni disperzi

Bezbarva, ¢ira az prihlednd tekutina.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace
Tento ptfipravek je ur¢en pouze k diagnostickym uceltm.

Luminity je sonograficka kontrastni latka ur¢end pro pouziti u dospé€lych pacientdi, u nichz
nekontrastni echokardiografie byla suboptimalni (za suboptimalni je povazovano, Ze nejméné dva ze
Sesti segmentti ve 4- nebo 2- dutinovém pohledu ventrikularni hranice nebyly hodnotitelné) a ktefi
maji suspektni nebo prokazané koronarni arterialni onemocnéni. Je urcena k zajisténi opacifikace
srdecnich komor a ke zvyraznéni hranice endokardu levé komory v klidu i pti zatézi.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Luminity mohou aplikovat pouze Skoleni Iékati s technickymi zkuSenostmi v oblasti provadeni a
interpretace kontrastnich echokardiogramt, kteti by méli mit k dispozici ptislusné resuscitacni
vybaveni pro piipad vyskytu kardiopulmonarnich nebo hypersenzitivnich reakci (viz bod 4.4).

Déavkovani

Bolusova intravenozni injekce s pouzitim nelinearni kontrastni zobrazovaci techniky v klidu a pri
zatezi:

Doporucena davka je nékolik injekci po 0,1 az 0,4 ml disperze, po nichz nasleduje 3 az 5 ml
injekEniho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) nebo injekéniho roztoku glukézy 50 mg/ml
(5%) podaného v bolusu, aby byl udrZen optimalni kontrast. Celkova davka perflutrenu nesmi
presahnout 1,6 ml.

Bolusova intravenozni injekce s pouZitim zakladni zobrazovaci techniky v klidu:

Doporucena davka je 10 mikrolitrd disperze/kg pomalou bolusovou intravendzni injekei, po niz
nasleduje 10 ml injek¢éniho roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) nebo injekéniho roztoku
glukozy 50 mg/ml (5%) podaného v bolusu. V ptipadé potieby mize byt po 5 minutach po prvni
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injekci podana druha davka 10 mikrolitrti disperze/kg, po niz nasleduje dal$ich 10 ml injekéniho
roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) nebo injekéniho roztoku glukézy 50 mg/ml (5%) v bolusu,
aby byl prodlouZen kontrast.

Intravenozni infuze s pouzitim nelinearni kontrastni zobrazovaci techniky (v klidu a pri zatézi) nebo
zakladni zobrazovaci techniky v klidu:

Doporucena davka pfi intravendzni infuzi je 1,3 ml disperze ptidané k 50 ml injekéniho roztoku
chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) nebo injekéniho roztoku glukozy 50 mg/ml (5%). Rychlost infuze
se zpocatku nastavi na 4 ml/minutu, ale podle potteby se titruje pro dosazeni optimalniho zobrazeni,
pri¢emz vSak nesmi piekrocit 10 ml/minutu.

Pediatricka populace
Bezpecnost a G¢innost ptipravku Luminity u déti a dospivajicich do 18 let nebyla stanovena. Nejsou
dostupné Zadné tdaje.

Pacienti s jaternim poSkozenim
Ptipravek Luminity nebyl specificky studovan u pacientt s jaternim poSkozenim. Pti pouZiti u této
skupiny pacientd musi 1ékat zhodnotit pomér piinost a rizik.

Pacienti s renalnim poSkozenim

Ptipravek Luminity nebyl specificky studovan u pacientt s renalnim poSkozenim. Pfi pouziti u této
skupiny pacientti musi lékat zhodnotit pomér piinost a rizik.

StarSi pacienti

Ptipravek Luminity nebyl specificky studovan u starSich pacientd. Pfi pouziti u této skupiny pacientti
musi lékat zhodnotit pomér pfinost a rizik.

Zpisob podani

Intravendzni podani.

Pted podanim ptipravku Luminity musi byt vyrobek aktivovan pomoci mechanického protiepavaciho
zafizeni Vialmix (viz bod 6.6).

4.3  Kontraindikace

Hypersenzitivita na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1
4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Tento ptipravek se podava pouze intravenozné.

Luminity se nema pouzivat se zakladni zobrazovaci technikou pfi zatézové echokardiografii, jelikoz
jeho Gcinnost a bezpe¢nost nebyly zatim stanoveny.

Pacienti s nestabilnim kardiopulmonalnim stavem

Pti pouziti kontrastni echokardiografie se u pacientii s tézkym srdecnim a pulmonarnim onemocnénim
v pribéhu nebo béhem 30 minut po podani pfipravku Luminity objevily zdvazné kardiopulmonalni
reakce veetné umrti (viz bod 4.8). Je tieba dbat krajni opatrnosti, pokud se zvazuje podavani pfipravku
Luminity pacientlim s nestabilnim kardiopulmonalnim stavem, jako jsou nestabilni angina, akutni
infarkt myokardu, té¢zké ventrikularni arytmie, tézké srdecni selhdni (NYHA IV) nebo respiracni
selhani. Ptipravek Luminity by se mél témto pacientiim podavat pouze po dikladném zhodnoceni
rizika a prospéchu.

Kontrastni echokardiografie by u téchto pacientd méla byt zvazovana pouze tehdy, pokud by vysledky
vySetfeni pravdépodobné vedly ke zméné v individualnim 1écebném planu pacienta.
Jiné zplisoby aplikace, nez jsou uvedeny v bod¢ 4.2 (napf. intraarteridlni injekce), se nedoporucuji.



Pacienti s nestabilnim kardiopulmonalnim stavem by méli byt sledovani béhem a nejméné 30 minut
po podani piipravku Luminity. U téchto pacientd by monitorovani mélo zahrnovat méfeni Zivotnich
funkei, elektrokardiografii a pokud je to klinicky vhodné, kozni saturaci kyslikem. Resuscita¢ni
vybaveni a skoleny personal musi byt vzdy okamzité k dispozici.

Pacienti se syndromem respiracni tisné dospélych, endokarditidou, ndhradou srdecni chlopné,
systémovym zanétlivym onemocnénim, sepsi, hyperkoagulacnim stavem a/nebo rekurentnim
trombembolismem

Ptipravek Luminity by mél byt pouzit pouze po diikladném zvazeni a prubch podavani by mél

byt peclivé sledovan u pacientii se syndromem respiracni tisné dospélych, s endokarditidou, u pacientti
s chlopiiovymi srde¢nimi protézami, s akutnim stavem systémového zanétu nebo sepse, se zndAmym
stavem hyperaktivni koagulace a/nebo rekurentnim trombembolismem.

Hypersenzitivni reakce

Po podani ptipravku Luminity byly hlaseny okamzité zavazné hypersenzitivni reakce (napi. anafylaxe,
anafylakticky Sok a anafylaktoidni reakce, hypotenze a angioedém). Tyto reakce byly pozorovany

i u pacientt, u kterych se diive vyskytla(y) alergicka(é) reakce na polyethylenglykol (viz bod 6.1).
Pacienti by méli byt peclivé sledovani a podavani ptipravku by mélo probihat pod dohledem lékate se
zkuSenostmi v 1é¢bé hypersenzitivnich reakei veetné tézkych alergickych reakci, které mohou
vyZadovat resuscitaci. Vybaveni pro pitipad nouze a personal $koleny na jeho pouzivani musi byt
okamzité€ k dispozici.

Plicni onemocnéni

Opatrnost je nutna u pacientd s klinicky zavaznym plicnim onemocnénim véetné difuzni intersticialni
plicni fibrozy a t¢zké chronické obstrukéni plicni choroby, jelikoz u téchto pacienti nebyly provedeny
Zadné studie.

Srpkovita anémie

Pti pouzivani po uvedeni na trh hlasili pacienti se srpkovitou anémii kratce po podani mikrokulicky
obsahujici perflutren ptihody zavazné akutni bolesti (vazookluzivni bolest). Piipravek Luminity musi
byt u pacientl se srpkovitou anémii pouzivan s opatrnosti po peclivém zvazeni ptinosu a rizik
lékatem.

Pacienti se srdecnim shuntem

Bezpecnost pripravku Luminity u pacientli s pravolevym, obousmérnym nebo docasnym pravolevym
srdeCnim shuntem nebyla studovana. U téchto pacientli mohou fosfolipidové zapouzdiené
mikrokulicky obejit plice a proniknout pfimo do arterialniho ob&hu. Pfi zvazovani aplikace ptipravku
Luminity u téchto pacientl je nutna opatrnost.

Pacienti na mechanické ventilaci
Bezpecnost mikrokuli¢ek u pacientl na mechanické ventilaci nebyla stanovena. P¥i zvaZovani aplikace
ptipravku Luminity u téchto pacientl je nutna opatrnost.

Podavani a postup mechanické aktivace
Ptipravek Luminity by se nemél podavat jinymi zpisoby aplikace, nez jsou uvedeny v bodé 4.2 (napf.
intraarterialni injekce).

Je-li Luminity aplikovan pacientovi pfimo bez mechanické aktivace pomoci Vialmixu (viz bod 6.6),
ptipravek nebude mit zamysleny t¢inek.

Obsah sodiku



Tento 1éCivy piipravek obsahuje méné€ nez 1 mmol sodiku (23 mg) na davku, tzn., Ze je v podstaté bez
obsahu sodiku.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFripravky a jiné formy interakce
Z&dné studie interakci nebyly provedeny a zadné jiné formy interakce nebyly identifikovany.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Tchotenstvi

Nejsou k dispozici klinické Gdaje o podavani perflutrenu béhem téhotenstvi. Studie na zvifatech
nenaznacuji pfimé ani nepfimé skodlivé ucinky na pribéh t€hotenstvi, embryonalni/fetalni vyvoj,
porod nebo postnatalni vyvoj (viz bod 5.3). Pfi pfedepisovani téhotnym zenam nutno postupovat
opatrné.

Kojeni
Neni znamo, zda se ptipravek Luminity vylucuje u lidi do matefského mléka. Proto je pii pouziti
ptipravku Luminity u kojicich Zen nutné opatrnost.

Fertilita
Studie se zvifaty neprokazuji pfimy ani neptimy Skodlivy vliv na fertilitu.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Luminity nema zadny farmakologicky ucinek a vzhledem k jeho farmakokinetickému a
farmakodynamickému profilu se pii jeho pouziti neo¢ekava Zadny nebo pouze zanedbatelny vliv na
schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpe¢nostniho profilu

Hla$ené nezadouci t€inky po pouziti ptipravku Luminity v hlavnich a podpiirnych studiich (celkem
2526 pacienttr) se vyskytovaly v fadu minut po podani. Obvykle odezni bez terapeutického zasahu do
15 minut. Mezi nejéastéji hlasené nezadouci reakce patii: bolesti hlavy (2,0 %), navaly (1,0 %) a
bolesti zad (0,9 %).

Seznam nezédoucich u€ink v tabulce

Nezadouci téinky byly hlaSeny s nasledujici frekvenci vyskytu: (velmi ¢asté (>1/10); ¢asté (>1/100 az
<1/10); mén¢ ¢asté (>1/1 000 az <1/100); vzacné (>1/10 000 az <1/1 000); velmi vzacné (<1/10 000),
neni znamo (z dostupnych Udajt nelze urcit). V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci uéinky
sefazeny podle Klesajici zdvaznosti.

Poruchy krve a lymfatického Neni zndmo: vazookluzivni krize srpkovité anémie
systému
Poruchy imunitniho systému Neni zndmo: reakce alergického typu, anafylaxe, anafylakticky
Sok nebo anafylaktoidni typy reakci, hypotenze, angioedém,
otok rtli, bronchospasmus, ryma, otok hornich cest dychacich,
seviené hrdlo, otok tvare, otok o¢i

Poruchy nervového systému Casté: bolest hlavy

Méné¢ Casté: zavrat’, porucha chuti

\/z4cné: parestezie

Neni zndmo: zachvaty, facialni hypestezie, ztrata védomi
Poruchy zraku Neni znamo: abnormalni vidéni

Srde¢ni poruchy Vzacne: bradykardie, tachykardie, palpitace

Neni znamo: srde¢ni zastava, Kounistiv syndrom, komorové
arytmie (fibrilace komor, komorova tachykardie, predCasné
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komorové kontrakce), asystolie, fibrilace sini, srde¢ni ischémie,
supraventrikularni tachykardie, supraventrikularni arytmie

Cévni poruchy

Casté: navaly horka
Méng Casté: hypotenze
Vzéacné: synkopa, hypertenze, pocit chladu akralnich ¢asti téla

Respiracni, hrudni a
mediastinalni poruchy

Meéng casté: dyspnoe, podrazdéni hrdla
Vzacné: respiracni tisen, kasel, sucho v krku
Neni zndmo: zastava dychani, snizené okysliCovani, hypoxie

Gastrointestinalni poruchy

Méné¢ Casté: bolesti bficha, prijem, nauzea, zvraceni
Vzécné: dyspepsie
Neni zndmo: poruchy jazyka

Poruchy ktize a podkozi

Mén¢ Casté: pruritus, zvySené poceni
\/z&cné: rash, urtika, erytém, erytematdzni vyrazka

Poruchy pohybového systému
a pojivové tkané

Méne¢ cCasté: bolesti zad

Vzécné: artralgie, bolest v boku, bolest za krkem, svalové kiece
Neni znamo: svalové kieCe, muskuloskeletalni bolest,
muskuloskeletalni diskomfort, myalgie, hypertonie

Celkové a jinde nezatazené
poruchy a lokélni reakce po
podani

Méng Casté: bolesti na prsou, unava, pocit horka, bolest v misté
vpichu
\/z&cné: pyrexie, ztuhlost

VysSetieni:

\/z&cné: abnormalni elektrokardiogram

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to

pokra¢ovat ve sledovani poméru p¥inosi a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,

aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky prostrednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich

udinkl uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Klinické disledky predavkovani pfipravkem Luminity nejsou znamy. Ve fazi | klinického zkouSeni
byly jednordzové davky az do 100 mikrolitrd disperze/kg a opakované davky az do 150 mikrolitrt

disperze/kg dobfe tolerovany. Lécba piedavkovani spociva v podpore viech vitalnich funkci a rychlém
zavedeni symptomatickeé terapie.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamickeé vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: ultrazvukova kontrastni latka, fosfolipidové mikrokuli¢ky,

ATC kod: VOBDA0O4

Piipravek se sklada z lipidovych zapouzdienych mikrokuli¢ek perflutrenu. Mikrokulicky s prumérem
1 aZ < 10 um generuji siln¢ zesilené odrazy a piispivaji tak k lep§imu kontrastu.

Ultrazvukové odrazy od krevnich ¢astic a meékkych tkani, jako jsou tuk a svaly, jsou vytvafeny na
sty¢nych plochach v disledku malych rozdilu v ultrazvukovych vlastnostech tkani. Ultrazvukové
vlastnosti pfipravku se zna¢né lisi od ultrazvukovych vlastnosti téchto mékkych tkani a generuji tak

silné odrazy.

Protoze se pfipravek Luminity sklada z mikrokulicek, které jsou dostatecné stabilni a dosti malé na
transpulmonarni prichod, dochazi ke zvysené echogenité v levém srdci a v systémovém obéhu .

Nelze definovat pevny vztah davka/odpoveéd, prestoze bylo prokdzano, ze vyssi davky produkuji

dlouhodobgjsi kontrastni efekt.




5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetické vlastnosti pfipravku Luminity byly hodnoceny u normalnich zdravych jedinci a u
jedinct s chronickou obstrukéni plicni nemoci (CHOPN) po intraven6znim podani davky 50 pl/kg
ptipravku.

Perflutrenové slozka pfipravku Luminity byla ze systémového ob&hu rychle eliminovana ptes plice.
Procento davky perflutrenu vylouéené ve vydechovaném vzduchu ¢inilo pfiblizné 50 % podané davky,
coz bylo zpisobeno malym mnozstvim aplikovaného perflutrenu a nemoznosti kvantifikovat nizké
davky perflutrenu plynovou chromatografii. U vétSiny jedinct byl perflutren v krvi a vydechovaném
vzduchu nedetekovatelny po 4-5 minutach. Koncentrace perflutrenu v krvi klesaly
monoexponencialnim zptisobem se stiednim polo¢asem 1,3 minuty u zdravych jedinct a 1,9 minuty u
jedincti s CHOPN. Systémova clearance perflutrenu byla podobna u zdravych jedinct i u jedinct

s CHOPN. Bylo prokéazano, Ze celkova plicni clearance (CLiung) perflutrenu se nelisi u zdravych
jedincu a u jedinct s CHOPN. Bylo zji§téno, Ze CLiung je u Zen vyznamné nizs$i (51 %) nez u muza
(vSichni jedinci). Tyto vysledky naznacuji, Ze celkova systémova eliminace perflutrenu je rychla a u
pacienttt s CHOPN neni vyznamné snizena v porovnani se zdravymi jedinci. S pfipravkem Luminity
byla provadéna dopplerovska sonograficka méteni zaroven s farmakokinetickym hodnocenim
perflutrenu. Intenzita dopplerovskych signalti dobte odpovidala mérenym i extrapolovanym
koncentracim perflutrenu v krvi. Doba do maximalni intenzity dopplerovského signalu tmax byla
podobnd jako tmax perflutrenu v krvi (1,13 v porovnani s 1,77 minuty). Pozorovany 99% pokles
intenzity dopplerovského signalu v priubéhu 10 minut (ty. ptiblizn€ 2 minuty) odpovidal poklesu
méfitelnych hodnot perflutrenu v krvi.

V klinickych studiich s Luminity byly pouZity zakladni a nelinearni zobrazovaci techniky (druha
harmonicka, multipulzni faze a/nebo modulace amplitudy) pouZivajici jak kontinuélni tak i pulzni
ptijem.

Ptirozené se vyskytujici fosfolipidy v pfipravku Luminity (viz bod 6.1) se distribuuji do endogennich
lipidovych zasobaren v téle (napf. do jater), zatimco synteticka slozka (MPEG5000) se v neklinickych
studiich vylucovala do moci. VSechny lipidy se metabolizuji na volné mastné kyseliny.
Farmakokinetika a metabolizmus MPEG5000 DPPE nebyl u lidi hodnocen.

Farmakokinetika u zvlastnich skupin populace

Starsi pacienti: Farmakokinetika nebyla specificky studovana u star$ich pacientt.

Snizena funkce ledvin: Farmakokinetika nebyla specificky studovana u pacientt s renalnim
onemocnénim.

Snizena funkce jater: Farmakokinetika nebyla specificky studovana u pacientd s jaternim
onemocnénim.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvenénich farmakologickych studii genotoxicity, fertility,
embyro/fetalniho vyvoje, pribéhu porodu a postnatalniho vyvoje a lokalni tolerance neodhalily Zadné
zvlastni riziko pro Cloveka.

Kratce po intravenozni injekci ptipravku Luminity v ddvkach > 0,3 ml/kg ve studiich toxicity
jednorazovych a opakovanych davek na potkanech a opicich byla pozorovana abnormalni respirace,
zmeény srde¢niho rytmu a snizena aktivita. Pii vyssich davkach ptipravku, typicky > 1 ml/kg,
prekracuji doporucenou maximalni klinickou davku. U potkanil, kterym byl podavan ptipravek
Luminity po dobu 1 mésice, byla zjiSténa reverzibilni perivaskularni a peribronchialni eozinofilni
infiltrace, alveolarni makrofagova akumulace, vétsi velikost poharkovych bunék a jejich zvyseny
pocet v plicich v z&vislosti na dévce. Tyto ucinky byly pozorovany pifi hodnotach expozice
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ptesahujicich maximalni expozici u ¢lovéka, coz ukazuje na jejich nizkou zavaznost pro klinické
pouZiti.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Kolfosceril-palmitat (DPPC)

Sodna sl dipalmitoylfosfatidylglycerolu (DPPA)
Sodna sl MPEG 5000 DPPE

Monohydrat dihydrogenfosforecnanu sodného
Heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného
Chlorid sodny

Propylenglykol

Glycerol

Voda pro injekci

6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy piipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi piipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bodé¢ 6.6.

6.3 Doba pouZzitelnosti

2 roky.
Ptipravek se musi pouzit do 12 hodin po aktivaci. Muze byt reaktivovan do 48 hodin po prvni aktivaci
a pouzit do 12 hodin po druhé aktivaci.

Po aktivaci: Uchovavejte pii teploté do 30 °C.
6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte v chladniéce (2 °C — 8 °C)
Podminky pro uchovavani po aktivaci 1éCivého ptipravku jsou uvedeny v bode 6.3.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

1,5 ml tekutiny v injekéni lahviéce z ¢irého borosilikatového skla typu I uzaviené chlorobutylovou
elastomerovou zatkou a utésnéna hlinikovym tésnicim krytem s plastikovym flip-off uzavérem.

Velikosti baleni 1 nebo 4 jednodavkové injekéni lahvicky.
Na trhu nemusi byt viechny velikosti baleni.
6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pFipravku a pro zachazeni s nim

Je dulezité dodrZzovat pokyny pro pouZiti a manipulaci s pfipravkem Luminity a zachovavat piisné
asepticky postup v pribéhu piipravy. Stejné jako v§echny parenteralni p¥ipravky se musi lahvic¢ka
vizualné zkontrolovat, zda neobsahuje ¢astice nebo zda neni poskozena. Pred aplikaci musi byt
pripravek aktivovan pomoci mechanického protfepavaciho zatizeni Vialmix. Vialmix neni soucasti
baleni, ale bude dodan zdravotnickym pracovnikiim po objednavce baleni.

Ptipravek Luminity se aktivuje pomoci Vialmixu, ktery je naprogramovan na protiepavani po dobu 45
sekund. Vialmix upozorni obsluhu, pokud frekvence protfepavani poklesne o 5 % nebo vice pod
uréenou hodnotu. JestliZe frekvence protiepavani prekro¢i stanovenou hodnotu o 5 % nebo poklesne
pod cilovou hodnotu o 10 %, Vialmix se automaticky zastavi a vydava vizualni a zvukové upozornéni.



Postup aktivace a aplikace

- Lahvicka se aktivuje pomoci Vialmixu. Okamzité po aktivaci ma ptipravek Luminity vzhled mlécné
bilé disperze.

Poznamka: JestliZe se ptipravek necha stat vice nez 5 minut po aktivaci, je téeba jej ruéné protiepat po
dobu 10 sekund pfed natazenim do stfikacky. Pfipravek Luminity musi byt pouzit do 12 hodin po
aktivaci. Do 48 hodin po prvni aktivaci jej Ize znovu aktivovat a pouZit do 12 hodin po druhé aktivaci
bez ohledu na to, zda byl uloZen v chladniéce nebo pii pokojové teploté. Lahvicku po aktivaci
uchovavejte pti teploté do 30°C.

- Pfed natazenim disperze do stiikacky je tfeba do injek¢ni lahvicky udélat priduch pomoci sterilni
injekeéni jehly nebo sterilniho nesilikonizovaného aspira¢niho trnu.

- Disperze se natahuje z lahvicky pomoci stiikacky a sterilni jehly o velikosti 18 az 20 nebo pomoci
nesilikonizovaného aspirac¢niho trnu. Pii pouziti jehly se jehla umisti tak, aby byl material natahovan
uprostied tekutiny pti obracené lahvic¢ce. Do lahvicky se nesmi vstfikovat vzduch. Ptipravek musi byt

pouzit okamzité po nataZeni z lahvicky.

- Pfipravek Luminity mize byt nafedén injekénim roztokem chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) nebo
injek¢nim roztokem glukozy 50 mg/ml (5 %).

Obsah lahvicky je uren pouze na jedno pouZziti.

Vsechen nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poZzadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Lantheus EU Limited

Rocktwist House,

Block 1,Western Business Park

Shannon, Co. Clare V14 FW97
Irsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/06/361/001-002

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 20. zati 2006
Datum posledniho prodlouZeni registrace: 15. Cervence 2016

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto ptipravku jsou uveiejnény na webovych strankach Evropské agentury pro
1é¢ivé pripravky http://www.ema.europa.eu.




PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A
UCINNE POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného / vyrobet odpoveédnych za propousténi Sarzi

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus
Stamullen, Co. Meath K32 YD60
Irsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej lécivého pripravku je vazan na Iékatsky predpis s omezenim (viz Ptiloha I: Souhrn udajt o
ptipravku, bod 4.2).

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti

Pozadavky pro pfedkladani pravideln¢ aktualizovanych zprav o bezpecnosti pro tento 1é¢ivy piipravek
jsou uvedeny v seznamu referenc¢nich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107c odst. 7
smérnice 2001/83/ES a jakékoli nasledné zmény jsou zvetfejnény na evropském webovém portalu pro
1écivé ptipravky.

D. PQDMTN KY NEBO OM EZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

) Plan fizeni rizik

Drzitel rozhodnuti o registraci uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a
ve veSkerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
¢ na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé ptipravky,
o pii kazdé zméné systému fizeni rizik, zejména v dusledku obdrzeni novych informaci, které
mohou Vést K vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznacného milniku (v rdmci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE

12



A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

Luminity 150 mikrolitr/ml plyn a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni disperzi
perflutrenum

| 2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jeden ml obsahuje maximalné 6,4 x 10° lipidovych mikrokuli¢ek obsahujicich perflutrenum se
stfednim primérem v rozsahu 1,1-2,5 um (ptiblizné¢ 150 mikrolitra perflutrenového plynu na ml).

3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

Pomocné latky:

kolfosceril-palmitat (DPPC), sodna stl dipalmitoylfosfatidylglycerolu(DPPA), sodna sil MPEG 5000
DPPE, monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, heptahydrat hydrogenfosfore¢nanu sodného,
chlorid sodny, propylenglykol, glycerol, voda pro injekci

4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Plyn a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni disperzi

1 x 1,5 ml jednodavkova injek¢ni lahvicka
4 x 1,5 ml jednodavkové injekéni lahvicky

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Intravendzni podani

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

8. POUZITELNOST

EXP
Po aktivaci: pouZijte do 12 hodin
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

Uchovavejte v chladnicce
Po aktivaci: Uchovavejte pfi teploté do 30 °C

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lantheus EU Limited
Rocktwist House,

Block 1, Western Business Park
Shannon, Co. Clare V14 FW97
Irsko

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/06/361/001 4 jednodavkové injekéni lahvicky
EU/1/06/361/002 1 jednodavkova injekéni lahvicka

13. CiSLO SARZE

¢.S.:

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU

NevyZaduje se — oduvodnéni piijato.

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

Neuplatiuje se.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR - DATA CITELNA OKEM

Neuplatiiuje se.
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIiM OBALU

STITEK NA INJEKCNI LAHVICCE

| 1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU A CESTA/CESTY PODANI

Luminity 150 mikrolitr/ml plyn a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni disperzi
perflutrenum
Intravendzni podani

| 2. ZPUSOB PODANI{

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.

3. POUZITELNOST

EXP:

4. CISLO SARZE, KOD DARCE A KOD LECIVEHO PRIPRAVKU

LOT:

5. OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

1,5ml

6. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: Informace pro uZivatele

Luminity 150 mikrolitri/ml plyn a rozpoustédlo pro injekéni/infuzni disperzi
perflutrenum

Pi‘ectéte si pozorné celou piibalovou informaci dfive, neZ za¢nete tento pripravek pouZivat,

protoZe obsahuje pro Vas dilezité Gdaje.

= Ponechte si ptibalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat precist znovu.

= Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékate nebo lékarnika.

= Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich G¢inku, sdélte to svému 1ékati nebo 1ékarnikovi.
Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v této pribalové
informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci:

1 Co je Luminity a k ¢emu se pouziva

2 Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete Luminity pouzZivat
3. Jakse Luminity pouZiva

4. Mozné nezadouci u€inky

5 Jak Luminity uchovavat

6 Dalsi informace

1. Co je Luminity a k ¢emu se pouZiva

Luminity je sonograficka kontrastni latka obsahujici mikrokapicky (malé bublinky) plynu perflutrenu
jako lecive latky.

Ptipravek Luminity je urcen pouze k diagnostickym ucellim. Je to kontrastni latka (1¢k, ktery poméaha
zviditelnit vnitini t€lesné struktury v pribéhu zobrazovacich vySetfeni).

Luminity se pouZiva u dospélych pacientii k ziskani jasngj$iho obrazu srde¢nich komor, zejména levé
srde¢ni komory, v pribéhu echokardiografie (diagnostické vySetteni, pti kterém se obraz srdce ziskava
ultrazvukem). Luminity se pouziva u pacientd, u nichZ existuje podezieni nebo bylo potvrzeno
onemocnéni koronarnich artérii (ucpani cév zasobujicich srdecni sval), pokud obraz ziskany
nekontrastni echokardiografii neni optimalni.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete Luminity pouzivat

NepouZivejte Luminity
= jestliZe jste alergicky/a na perflutren nebo na kteroukoli dalsi sloZzku Luminity
(uvedenou v bodé 6).

Informujte svého 1ékate, pokud se u vas v minulosti objevila alergicka reakce po podani ptipravku
Luminity nebo jakékoli jiné sonografické kontrastni latky.

Upozornéni a opatieni

Pied pouzitim ptipravku Luminity se porad’te se svym lékafem pokud:

=  vam bylo sdé€leno, ze mate srdecni shunt (uméle vytvoiena cévni spojka)

=  mate tézkou srde¢ni nebo plicni nemoc nebo potiebujete mechanickou pomoc pfi dychéani

=  mate umélou srde¢ni chlopen

= mate tézky zanét/sepsi

= jeuvas znama hyperaktivni (zvy5ena) koagulace krve (poruchy srazlivosti krve) nebo opakujici
se ucpavani cév (krevni sraZzeniny)

= mate nemoc jater

= mate nemoc ledvin
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* mate srpkovitou anémii
= seu Vvas v minulosti vyskytla alergicka reakce na polyethylenglykol

Déti a dospivajici
Luminity by se nemél podavat détem ani dospivajicim (mladsim 18 let), protoze u téchto skupin nebyl
Iék studovan.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pFipravek Luminity
Informujte svého 1ékafe o vSech lécich, které uzivate nebo jste v nedavné dobé uzival(a).

Téhotenstvi a kojeni
Informujte 1€kate, pokud jste téhotna nebo pokud kojite a porad’te se se svym lékarem nebo
1¢karnikem diive, nez vam bude pfipravek Luminity podan.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji
Luminity nemd vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

Luminity obsahuje sodik.
Tento 1ék obsahuje méné nez 1 mmol sodiku (23 mg) v jedné davce, tj. je v podstaté bez sodiku.

Piipravek Luminity obsahuje propylenglykol.
Tento 1ék obsahuje 103,5 mg/ml propylenglykolu, coz odpovida 182,2 mg propylenglykolu v kazdé
lahvicce.

3. Jak se luminity pouziva

Ptipravek Luminity vdm bude aplikovan (podan) pied ultrazvukovym vysetienim nebo v jeho pribéhu
1ékafti, ktefi maji s timto druhem vySetieni zkuSenosti. Spocitaji pro vas spravnou davku.

Luminity je ur€en k nitrozilnimu podani (ptima injekce do Zily). Pfed pouzitim Se tento pfipravek musi
aktivovat pomoci mechanického ptistroje nazyvaného Vialmix, ktery se dodava Iékatiim, ktefi
potiebuji 1€k piipravit. Tim je zaji$téno spravné a dostate¢né dlouhé protiepani piipravku K vytvoreni
,disperze* spravne velikosti mikrokapicek plynu perflutrenu s cilem ziskat kvalitni obraz.

Luminity se poté podava do Zily injekéné jako ,bolus‘ (najednou) nebo jako infuze (kapacka) po
rozpu$téni v injekénim roztoku chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) nebo injekénim roztoku glukdzy 50
mg/ml (5% roztok). V nékterych ptipadech mize Iékat pouzit dve injekce, aby dokon¢il ultrazvukové
vySetfeni. Zpisob podani ptipravku Luminity zavisi na technice pouzité pii echokardiografii.

JestliZze vam bylo podano vice pfipravku Luminity, neZ jste mél(a) dostat
Neni pravdépodobné, Ze by doslo k pfedavkovani, protoze ptipravek podava lékat. V ptipade
predavkovani podnikne 1ékat odpovidajici kroky.

4, Mozné nezadouci uc¢inky

Podobné jako v8echny 1éky, miiZze mit i tento piipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

U nékterych pacientl se mohou objevit reakce alergického typu jako otok obli¢eje. Existuje ale riziko,

NS4

Zivot ohrozujici alergicka reakce). U nékterych pacientt doslo po reakcich alergického typu
k problémiim se srdcem, v&etné srde¢niho zachvatu a srdeéni zastavy. Néktefi pacienti navic mohou
trpét zachvaty kieéi, které mohou byt spojeny s uvedenymi alergickymi reakcemi.

U nékterych pacientl se objevily srde¢ni problémy nebo problémy s dychanim, véetné srde¢ni
zéstavy. V klinickych studiich byly tyto reakce hlaseny vzacné a v hlaSenich po uvedeni ptipravku na
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trh byla jejich frekvence uvadéna jako neznama. Pacienti se srpkovitou anémii hlasili po pouZziti
ptipravku Luminity krizi srpkovité anémie, ¢asto hlaSenou jako zédvaznou bolest zad.

Casté nezadouci u¢inky (mtize postihnout az 1 uZivatele ze 10)
Bolesti hlavy, navaly.

Méné ¢asté nezadouci u€inky (miize postihnout az 1 uZivatele z 100)
Zavratg,

zménéna chut’,

nizsi krevni tlak,

dychaci potiZze,

podrazdéni hrdla,

bolesti bricha, prijem, nauzea (pocit na zvraceni), zvraceni,
svédéni,

zvysené poceni,

bolesti zad, bolesti na prsou,

Unava,

pocity horka a

bolest v misté vpichu.

Vzacné nezadouci ucinky (muze postihnout az 1 uZivatele z 1000)
e Pocit necitlivosti a brnéni nebo paleni,
zménénd tepova frekvence, palpitace (citite siln€jsi nebo nepravidelny tep),
pocit slabosti,
zvyseny krevni tlak,
periferni chlad,
dychaci potize, kaSel, sucho v krku, potize pfi polykani,
vyrazka, zarudnuti ktize,
bolesti kloubii, bolesti v boku (bocich), bolesti za krkem, svalové kiece, horecka, svalova
ztuhlost a
e abnormalni elektrokardiogram.

Neni zndmo (Eetnost nelze z dostupnych udaji urcit):
krize srpkovité anémie

ztrata védomi

necitlivost tvare

otoky oci

a abnormalni vidéni

Tyto nezadouci ucinky obvykle rychle odezni bez jakékoli 1écby.

HlaSeni nezadoucich ac¢inki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich t¢inku, sdélte to svému 1ékati nebo zdravotni sestie,
Stejné postupujte v ptipad¢ jakychkoli nezadoucich Gcinkd, které nejsou uvedeny v této pribalové
informaci. Nezadouci G¢inky miizete hlasit také pfimo prostiednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich G¢inkt uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich u¢inkd muzete pfispét

k ziskéni vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak Luminity uchovavat
Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

Ptipravek Luminity nepouZzivejte po uplynuti doby pouzitelnosti, uvedené na krabicce a Stitku za EXP.
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Pred aktivaci (protfepanim) uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C).
Po aktivaci (protfepani) uchovavejte pti teploté do 30 °C.

Disperze vam musi byt podana do 12 hodin po aktivaci (protfepani).

Piipravek lze znovu aktivovat do 48 hodin po prvni aktivaci a pouzit do 12 hodin po druhé aktivaci.

6. Obsah baleni a dalSi informace

Co Luminity obsahuje

Lécivou latkou je perflutrenum. Jeden ml obsahuje maximalné 6,4 x 10° lipidovych bublinek
obsahujicich perflutren se stfednim primérem 1,1-2,5 mikrometrt. Pfiblizné mnozstvi perflutrenového
plynu v jednom ml ptipravku Luminity je 150 mikrolitra.

Pomocnymi latkami jsou kolfosceril palmitat (DPPC), sodna stl dipalmitoylfosfatidylglycerolu, sodna
sul MPEG 5000 DPPE, monohydrat dihydrogenfosfore¢nanu sodného, heptahydrat
hydrogenfosfore¢nanu sodného, chlorid sodny, propylenglykol, glycerol, voda pro injekci.

Jak Luminity vypadé a co obsahuje toto baleni

Luminity je plyn a rozpoustédlo pro piipravu injekéni nebo infuzni disperze. Pied aktivaci
(protfepanim) obsahu injek¢éni lahvicky je ptipravek Luminity bezbarva, rovhomérné €ira az prahledna
tekutina. Po aktivaci (protiepani) ma vzhled mlécné bilé tekutiny.

Piipravek se dodava v baleni obsahujicim jednu nebo ¢tyfi injekéni lahvicky po 1,5 ml k
jednorazovému pouZziti.

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Lantheus EU Limited
Rocktwist House,

Block 1, Western Business Park
Shannon, Co. Clare V14 FW97
Irsko

Tel:+353 1 223 3542

Vyrobce

Millmount Healthcare Limited

Block 7, City North Business Campus

Stamullen, Co. Meath K32 YD60
Irsko

Tato pfibalova informace byla naposledy revidovana v

Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto piipravku jsou uvefejnény na webovych strAnkach Evropske agentury pro
1é¢ivé ptipravky: http://www.ema.europa.eu.

Na webovych strankach Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky je tato pfibalova informace k
dispozici ve vSech ufednich jazycich EU/EHP.

21



Nésledujici informace jsou uréeny pouze pro zdravotnické pracovniky:

Je dtilezité dodrzovat pokyny pro pouziti a manipulaci s ptipravkem Luminity a v priubéhu piipravy
zachovavat ptisné asepticky postup. Stejné jako vSechny parenteralni ptipravky se musi injek¢ni
lahvicky vizualng prohlédnout, zda neobsahuji ¢astice nebo zda nejsou poskozeny. Pred aplikaci musi
byt ptipravek aktivovan pomoci mechanického protiepavaciho zatizeni Vialmix. Vialmix neni
soucasti baleni Luminity, ale bude dodan zdravotnickym pracovnikiim po objednavce baleni.

Ptipravek Luminity se aktivuje pomoci Vialmixu, ktery je naprogramovan na protfepavani po dobu 45
sekund. Vialmix upozorni obsluhu, pokud frekvence protiepavani poklesne o 5% nebo vice pod
urcenou hodnotu. Jestlize frekvence protiepavani piekroc¢i stanovenou hodnotu o 5% nebo poklesne
pod cilovou hodnotu o 10%, Vialmix se automaticky zastavi a vydava vizualni a zvukové signaly.

Postup aktivace a aplikace

- Injekéni lahvicka se aktivuje pomoci Vialmixu. Okamzité po aktivaci ma ptipravek Luminity vzhled
mlécné bilé disperze.

Poznamka: Jestlize se ptipravek necha stat vice nez 5 minut po aktivaci, je tieba jej ruéné protiepat po
dobu 10 sekund pfed natazenim do stfikacky. Pfipravek Luminity musi byt pouzit do 12 hodin po
aktivaci. Do 48 hodin po prvni aktivaci jej Ize znovu aktivovat a pouZit do 12 hodin po druhé aktivaci
bez ohledu na to, zda byl uloZen v chladniéce nebo pii pokojové teploté. Lahvi¢ku po aktivaci
uchovavejte pfi teploté do 30°C.

- Pfed nataZenim disperze do stiikacky je tfeba do lahvicky udélat priduch pomoci sterilni injekéni
jehly nebo sterilniho nesilikonizovaného aspiracniho trnu.

- Disperze se natahuje z lahvicky pomoci stiikacky a sterilni jehly o velikosti 18 az 20 nebo
nesilikonizovaného aspira¢niho trnu. Pfi pouziti jehly se jehla umisti tak, aby byl material natahovan
uprostted tekutiny pti obracené lahvicce. Do lahvicky se nesmi vstfikovat vzduch. Ptipravek musi byt

pouzit okamzité po nataZeni z lahvicky.

- Ptipravek Luminity mize byt nafedén injekénim roztokem chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%) nebo
injekénim roztokem glukdzy 50 mg/ml (5%).

Obsah injekeni lahvicky je urcen pouze k jednorazovému pouziti.

Veskery nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi poZadavky.
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