PRILOHA 1

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

EndolucinBeta 40 GBq/ml radiofarmaceuticky prekurzor, roztok

2.  KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml roztoku obsahuje chlorid lutecity ('’’Lu) s radioaktivitou 40 GBq v referenénom ¢ase aktivity
(ART, activity reference time), ¢o zodpoveda 10 mikrogramom lutécia ('’’Lu) (vo forme chloridu).
ART je 12:00 (poludnie) v planovany den radioaktivneho oznacenia, ako uvadza klient, a méze byt v
rozsahu 0-7 dni odo diia vyroby.

Kazda 2 ml injek¢na liekovka obsahuje radioaktivitu v rozsahu 3-80 GBq, ¢o zodpoveda 0,73-19
mikrogramom lutécia ('’’Lu) v ART. Objem je 0,075-2 ml.

Kazda 10 ml injekéna liekovka obsahuje radioaktivitu v rozsahu 8-150 GBq, ¢o zodpoveda 1,9-36
mikrogramom lutécia ('’’Lu) v ART. Objem je 0,2-3,75 ml.

Teoreticka $pecificka radioaktivita je 4 110 GBg/mg lutécia (!7’Lu). Specifické radioaktivita licku v
ART je uvedena na stitku a vzdy je vicsia ako 3 000 GBg/mg.

Chlorid lutecity (!”’Lu), bez pridaného nosica (n.c.a., non carrier added), vznika pri oZarovani vysoko
obohateného (> 99 %) yterbia ('’°Yb) v zdrojoch neutrénov s termalnym tokom neutréonov medzi
1013-10'¢ cm™2 s7!. Pri oZarovani prebieha tato nukledrna reakcia:

176Y'b(n, ) 77Yb — 77Lu

Vytvorené yterbium (1”7Yb) s pol¢asom rozpadu 1,9 h sa rozpada na lutécium (!”’Lu). V
chromatografickom procese sa akumulované lutécium ('’’Lu) chemicky oddeli od povodnej cielovej
latky.

Lutécium ('”’Lu) emituje Castice beta strednej energie a zobrazite'né fotony gama a ma polcas rozpadu
6,647 dnia. Primarne radiané emisie lutécia ('"’Lu) su uvedené v tabul’ke 1.

TabuPka 1: Hlavné udaje o emisii Ziarenia lutécia (!"’Lu)

Ziarenie Energia (keV)* Relativne zastupenie (%)
Beta (B7) 47,66 11,61

Beta(p7) 111,69 9,0

Beta (B7) 149,35 79,4

Gama 112,9498 6,17

Gama 208,3662 10,36

* priemerné energie st uvedené pre Castice beta

Lutécium ('”’Lu) sa rozpada emisiou Ziarenia beta na stabilné hafnium ('’7Hf).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri Gast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Radiofarmaceuticky prekurzor, roztok.

Ciry bezfarebny roztok.



4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

EndolucinBeta je radiofarmaceuticky prekurzor a nie je ureny na priame pouzitie u pacientov.
Pouziva sa len na radioaktivne oznacovanie nosnych molekul, ktoré boli Specificky vyvinuté a
schvalené na radioaktivne oznacéenie chloridom lutecitym ('"7Lu).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

EndolucinBeta smu pouzivat’ len $pecialisti, ktori maji skusenosti s in vitro radioaktivnym
oznacovanim.

Déavkovanie

Mnozstvo lieku EndolucinBeta potrebné na radioaktivne oznacenie a mnozstvo lieku ozna¢ené¢ho
lutéciom (17’Lu), ktory sa nasledne podava, bude zavisiet’ od radioaktivne oznageného lieku a od jeho
zamysl'aného pouzitia. Pozri sthrn charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnu informaciu pre
pouzivatela pre konkrétny liek, ktory ma byt’ radioaktivne oznaceny.

Pediatricka populacia

Dalsie informacie tykajuce sa pediatrického pouZitia lickov oznagenych lutéciom ('7’Lu) st uvedené v
sthrne charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnej informéacii pre pouzivatel’a pre liek, ktory ma byt
radioaktivne oznaceny.

Sposob podavania

EndolucinBeta je ureny na in vitro radioaktivne oznacovanie liekov, ktoré sa nasledne podavaji
schvalenou cestou.

EndolucinBeta sa nemé podavat’ priamo pacientovi.

Pokyny na pripravu lieku pred podanim pozri Cast’ 12.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

Potvrdena alebo predpokladana gravidita, alebo ked gravidita nebola vylucena (pozri Cast’ 4.6).
Informacie o kontraindikaciach konkrétnych liekov oznacenych lutéciom ('"7Lu) pripravenych
radioaktivnym oznacCenim lieckom EndolucinBeta sa nachadzaju v sihrne charakteristickych vlastnosti
lieku/pisomnej informécii pre pouzivatel'a ku konkrétnemu lieku, ktory ma byt radioaktivne oznaceny.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Individudlne oddévodnenie prinosov a rizik

Expozicia ziareniu u kazdého pacienta musi byt odovodnena pravdepodobnym prinosom. Podéavana
radioaktivita ma byt v kazdom pripade ¢o najnizsia, ale dostato¢na na ziskanie potrebného
terapeutického ucinku.

EndolucinBeta sa neméa podavat’ priamo pacientovi, ale musi sa pouzit’ na radioaktivne oznacCenie
nosnych molekul, ako st monoklondlne protilatky, peptidy, vitaminy alebo iné substraty.

Porucha funkcie obli¢iek a hematologické poruchy




Vzhl'adom na mozné zvys$ené vystavenie Ziareniu je potrebné dokladné posidenie pomeru prinosu a
rizika u tychto pacientov. Odporucaju sa vykonat individualne hodnotenia radiacnej dozimetrie v
konkrétnych organoch, ktoré nemusia byt’ cielovym organom liecby.

Myelodysplasticky syndrom a akutna myeloidna leukémia

Po radionuklidovej lie¢be prostrednictvom peptidového receptora lutécia ('’’Lu) na neuroendokrinné
nadory sa pozoroval myelodysplasticky syndrom (MDS) a akatna myeloidna leukémia (AML) (pozri
cast’ 4.8). To je potrebné vziat’ do ivahy pri zvazovani pomeru prinosu a rizika, najma u pacientov s
moznymi rizikovymi faktormi, ako je vystavenie chemoterapeutickym lieckom (ako st napriklad
alkylaéné ¢inidla) v minulosti.

Myelosupresia

Pocas radioligandove;j lie¢by lutéciom (1"’Lu) sa mdZe vyskytnat’ anémia, trombocytopénia,
leukopénia, lymfopénia a menej Casta neutropénia. Vacsina udalosti je mierna a prechodna, ale

v niektorych pripadoch pacienti potrebovali transfuziu krvi a krvnych dosticiek. U niektorych pacientov
mdze byt’ postihnuta viac ako jedna bunkova linia a bola opisana pancytopénia vyZadujuca prerusenie
liecby. Pocet krviniek je potrebné stanovit’ na zaciatku a pocas liecby pravidelne sledovat’ v silade

s klinickymi pokynmi.

Renalne ozarovanie

Radioaktivne oznacené anal6gy somatostatinu sa vylucuji oblickami. Po peptidovej receptorove;j
radionuklidovej liecbe inymi radioizotopmi u neuroendokrinnych nadorov boli hlasené pripady
nefropatie v dosledku ziarenia. Funkciu oblic¢iek vratane rychlosti glomerularne;j filtracie je potrebné
stanovit’ na zaciatku a pocas liecby a je potrebné zvazit' ochranu obli¢iek v sulade s klinickymi
pokynmi o radioaktivne oznacenom lieku.

Hepatotoxicita

Po uvedeni na trh a v literatare boli hlasené pripady hepatotoxicity u pacientov s metastazami peCene
podstupujtcich peptidovi receptorovi radionuklidovi lieébu lutéciom ('’’Lu) neuroendokrinnych
nadorov. Pocas lieCby sa ma pravidelne monitorovat’ funkcia pecene. U postihnutych pacientov moze
byt’ potrebné znizit’ davku.

Syndrémy uvoltiovania horménov

Boli hlasené karcinoidné krizy a iné syndromy spojené s uvoliiovanim hormoénov z funkénych
neuroendokrinnych nadorov po peptidovej receptorovej radionuklidove;j lie¢be lutéciom (17’Lu), ktoré
mozu suvisiet’ s oziarenim nadorovych buniek. Hlasené symptomy zahrituju navaly horuc¢avy a hnacky
spojené s hypotenziou. V niektorych pripadoch (napr. pacienti so zlou farmakologickou kontrolou
symptomov) je potrebné zvazit' pozorovanie pacientov v ramci jednodiiovej hospitalizacie. V pripade
hormonalnych kriz mo6ze liecba zahfnat’: intraven6zne podané vysoké davky anal6gov somatostatinu,
intravenozne podané tekutiny, kortikosteroidy a korekciu portch elektrolytov u pacientov s hnackou
a/alebo vracanim.

Syndrém nadorového rozpadu

Po radioligandovej liecbe lutéciom ('7’Lu) bol hlaseny syndrém nadorového rozpadu. Pacienti

s anamnézou renalnej insuficiencie a s vysokym nadorovym zat’azenim mozu byt’ vystaveni vécSiemu
riziku a maju byt lie¢eni so zvySenou opatrnostou. Funkciu obli¢iek, ako aj rovnovahu elektrolytov je
potrebné stanovit’ na zaciatku a pocas liecby.

Extravazacia

Po uvedeni lieku na trh boli hlasené pripady extravazacie spojenej s ligandmi oznacenymi

lutéciom ('7’Lu). V pripade extravazacie sa ma infuzia lieku okamzZite zastavit’, priGom je potrebné
urychlene informovat’ lekara Specializovaného na nuklearnu medicinu a radiofarmakologa. Liecba ma
byt v stilade s miestnymi protokolmi.



Ochrana pred Ziarenim

Z aproximacie bodového zdroja vyplyva, ze priemernd miera davky zaznamenana 20 hodin po podani
davky 7,3 GBq radiofarmaka oznaceného lieckom EndolucinBeta (rezidualna radioaktivita 1,5 GBq)
osobou vo vzdialenosti 1 meter od stredu tela pacienta s abdominalnym polomerom 15 cm je

3,5 uSv/h. Zdvojnasobenie vzdialenosti od pacienta na 2 metre znizuje mieru davky o faktor 4 na

0,9 uSv/h. T4 ista davka u pacienta s abdomindlnym polomerom 25 cm vedie k miere davky

pri vzdialenosti 1 meter 2,6 uSv/h. VSeobecne akceptovana prahova hodnota na prepustenie
oSetreného pacienta z nemocnice je 20 uSv/hod. Expozi¢ny limit pre nemocni¢ny personal je vo
viacsine krajin rovnaky ako pre Siroku verejnost’, a to 1 mSv/rok. Ked’ berieme mieru davky 3,5 uSv/h
ako priemer, nemocni¢ny personal by mohol pracovat’ priblizne 300 hodin/rok v tesnej blizkosti
pacientov, ktorym bolo podané radiofarmakum oznacené lickom EndolucinBeta bez pouzitia ochrany
proti ziareniu. Od personalu $pecializovaného na nuklearnu medicinu sa samozrejme ocakava, Ze bude
pouzivat’ Standardnu ochranu proti Ziareniu.

Akékol'vek ind osoba v tesnej blizkosti oSetrovaného pacienta mé byt informovana o moznostiach
znizZenia svojej expozicie v dosledku Ziarenia emitovaného z pacienta.

Osobitné upozornenia

Informacie tykajice sa osobitnych upozorneni a opatreni pri pouzivani liekov oznacenych
lutéciom (!7’Lu) najdete aj v stthrne charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnej informacii pre
pouzivatela pre liek, ktory ma byt radioaktivne oznaéeny.

Dalsie opatrenia pre pribuznych, opatrovatelov a nemocniény personél si uvedené v &asti 6.6.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskuto¢nili sa ziadne interakéné §tadie chloridu lutecitého (7"Lu) s inymi liekmi.

Informacie tykajuce sa interakcii sivisiacich s pouzitim liekov oznagenych lutéciom ('7"Lu) s
uvedené v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnej informacii pre pouzivatel'a pre liek,
ktory ma byt radioaktivne oznaceny.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku

Ked maju byt zene vo fertilnom veku podané radiofarmaka, je dolezité zistit’, ¢i nie je gravidna.
Kazda Zena, ktora nedostala menstruaciu, sa ma povazovat’ za gravidni, kym sa nepreukaze opak. Ak
st pochybnosti 0 moznej gravidite zeny (ak Zena nedostala menstrudciu, ak je menstruacia vel'mi
nepravidelna atd’.), pacientke treba pontknut’ iné metody, pri ktorych sa nepouziva ionizujuce Ziarenie
(ak su takéto metddy k dispozicii). Pred pouzitim lieckov oznaéenych lutéciom '"’Lu sa ma vylacit
gravidita pomocou primeraného/validovaného testu.

Gravidita

Pouzitie liekov ozna¢enych lutéciom (!”’Lu) je z dovodu rizika ionizujiceho oziarenia plodu
kontraindikované pocas potvrdenej alebo predpokladanej gravidity alebo ked’ gravidita nebola
vylucena (pozri Cast’ 4.3).

Dojcenie

Pred podanim radiofarmak dojciacej matke treba zvazit’, ¢i nemozno toto podanie radionuklidu odlozit’
do casu, ked’ matka prestane dojcit, a vybrat najvhodnejsie radiofarmaka s ohl'adom na vyluCovanie
radioaktivity do materského mlieka. Ak sa podanie lieku povazuje za nevyhnutné, dojcenie sa ma
prerusit’ a ziskané mlieko sa ma zlikvidovat'.



Fertilita

Na zaklade udajov z literatiiry a pouzitia konzervativneho pristupu (maximalna dévka pre pacienta
10 GBq, priemerny vytazok pri postupe oznacovania, ziadne d’alSie opatrenia) sa moze usudit’, ze
lieky oznacené lutéciom '7"Lu neveda k reprodukénej toxicite vratane spermatogenetického
poskodenia semennikov alebo genetického poskodenia semennikov alebo vajecnikov.

Dalsie informacie o pouzivani liekov oznagenych lutéciom ('77Lu) tykajuce sa fertlity st uvedené
v stthrne charakteristickych vlastnosti lieku pre liek, ktory ma byt’ radioaktivne oznaceny.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Uginky na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje po osetreni lieckmi oznatenymi
lutéciom ('7’Lu) st uvedené v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnej informacii pre
pouzivatela pre liek, ktory ma byt radioaktivne oznaceny.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpeénostného profilu

Neziaduce reakcie po podani lieku oznac¢eného lutéciom (""Lu) pripraveného radioaktivnym
oznacenim lieckom EndolucinBeta budu zavisiet’ od konkrétneho pouzitého lieku. Informéacie tohto
druhu st uvedené v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnej informécii pre pouzivatel’a pre
liek, ktory ma byt’ radioaktivne oznaceny.

Vystavenie ionizujucemu Ziareniu suvisi s indukciou rakoviny a potencialnym vznikom dedi¢nych

chyb. Davka oziarenia pri terapeutickej expozicii moze viest’ k vysSiemu vyskytu rakoviny a muticii.
Vo vsetkych pripadoch je potrebné zabezpecit, aby boli rizika sivisiace s oziarenim nizsSie nez rizika
samotného ochorenia.

Neziaduce ucinky su rozdelené do skupin podl'a frekvencii podl'a konvencii MedDRA: vel'mi Casté
(= 1/10), casté (= 1/100 az < 1/10), menej ¢asté (= 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (= 1/10 000
az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych tdajov).

Tabulkovy zoznam neziaducich Géinkov

Trieda
organovych .
systémov podla VelPmi Casté Casté Menej casté Nezname
databazy
MedDRA
Benigne a Refraktérna Akutna
maligne nadory, cytopénia s myeloidna
vratane multiliniovou leukémia (pozri
nespecifikovanyc dysplaziou Cast’' 4.4)
h novotvarov (myelodysplastick
(cysty a polypy) y syndrom) (pozri
Cast’ 4.4)
Poruchy krvi a Anémia Neutropénia Pancytopénia
lymi,'atlckeho Trombocytopénia
systemu
Leukopénia
Lymfopénia




Trieda
organovych
systémov podla VelPmi casté Casté Menej casté Nezname
databazy
MedDRA

Poruchy Karcinoidna kriza
endokrinného
systému

Poruchy Syndrom
metabolizmu z rozpadu nadoru
a vyZzivy

Poruchy Nauzea Sucho v ustach
gastrointestinaln

eho traktu Vracanie

Poruchy koze Alopécia
a podkoZného
tkaniva

Popis vybranych neziaducich u¢inkov

U pacientov s kastracne rezistentnym metastatickym karcinémom prostaty, ktori dostavali
radioligandy oznacené lutéciom ('”’Lu) mierené proti PSMA boli hlasené pripady sucha v Gistach a
boli prechodné.

Poruchy koze a podkozného tkaniva: Alopécia, opisana ako mierna a doCasna, bola pozorovana u
pacientov po podani peptidovej receptorovej radionuklidovej lie¢by lutéciom ('7’Lu) u

neuroendokrinnych nadorov.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedeného v prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Pritomnost’ voI'ného chloridu lutecitého ('"’Lu) v tele po netimyselnom podani lieku EndolucinBeta
spdsobi zvysent toxicitu kostnej drene a poskodenie hematopoetickych kmenovych buniek. Preto sa v
pripade neumyselného podania liecku EndolucinBeta musi znizit’ radiotoxicita pre pacienta okamzitym
(t.j. do 1 hodiny) podanim pripravkov obsahujtcich chelatory, ako je Ca-DTPA alebo Ca-EDTA, aby
sa zvysila eliminacia radionuklidu z organizmu.

V zdravotnickych zariadeniach, v ktorych sa pouziva lieck EndolucinBeta na radioaktivne oznaCovanie
nosnych molekul na terapeutické ticely, musia byt k dispozicii tieto pripravky:

- Ca-DTPA (kalcium-trinatriumdietyléntriaminpentaacetat) alebo

- Ca-EDTA (dinatrium-kalciumetyléndiamintetraacetat).

Tieto chelatovacie ¢inidla pomahaju vylaéit’ radiotoxicitu lutécia ('”’Lu) vymenou medzi vapnikovym
ionom v komplexe a lutéciovym (!”’Lu) ionom. Vzhl'adom na schopnost’ chelatovacich

ligandov (DTPA, EDTA) vytvarat’ komplexy rozpustné vo vode sa tieto komplexy a naviazané
lutécium (17’Lu) rychlo vylicia obli¢kami.

Jeden gram chelatovacich €inidiel sa ma podavat’ pomalou intraven6znou injekciou pocas 3-4 minut
alebo infiziou (1 g na 100-250 ml glukézy alebo injekéného roztoku chloridu sodného 9 mg/ml
(0,9 %)).



http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Chelatotvorna ucinnost’ je najvyssia bezprostredne alebo do jednej hodiny expozicie, ked’ radionuklid
cirkuluje alebo je dostupny v tkanivovych tekutinach a plazme. Interval po expozicii > 1 hodina v§ak

nevylucuje podanie a u¢inok chelatora so znizenou ucinnost'ou. Intravendzne podanie nema trvat’ viac
ako 2 hodiny.

V kazdom pripade sa musia sledovat’ krvné parametre pacienta a v pripade dokazu radiotoxicity sa
musia okamzite vykonat’ prislusné opatrenia.

Toxicita vol'ného lutécia ('’’Lu) v ddésledku in vivo uvolfiovania z oznacenej biomolekuly v tele pocas
terapie by mohla byt’ zniZzen4 naslednym podanim chelatovacich ¢inidiel.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné terapeutické radiofarmaké, ATC kod: V10X

Farmakodynamické vlastnosti lieckov oznacenych lutéciom (!’’Lu) pripravenych pred podanim
radioaktivnym oznacenim lieckom EndolucinBeta budu zavisiet’ od povahy lieku, ktory ma byt
radioaktivne oznaceny. Pozri sihm charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnu informaciu pre
pouzivatela pre konkrétny liek, ktory ma byt radioaktivne oznaceny.

Lutécium (!”’Lu) emituje B-Castice strednej maximalnej energie (0,498 MeV) s maximalnou
penetraciou do tkaniv priblizne 2 mm. Lutécium ('”’Lu) emituje aj y-luce nizkej energie, ¢o umoziuje

Stadie scintigrafie, biodistribtcie a dozimetrie s rovnakymi lickmi oznacenymi lutéciom (!7’Lu).

Pediatricka populacia

Eurépska agenttira pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky studii s liekom
EndolucinBeta vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie na zaklade toho, Ze konkrétny liek
nepredstavuje vyznamny terapeuticky prinos oproti existujucim lieCbam pre pediatrickych pacientov.
Tato vynimka v$ak neplati pre Ziadne terapeutické pouzitie licku v spojeni s nosnou molekulou (pre
informacie o pouziti v pediatrickej populacii pozri Cast’ 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Farmakokinetické vlastnosti lieckov ozna¢enych lutéciom ('’’Lu) pripravenych pred podanim
radioaktivnym oznacenim liekom EndolucinBeta budi zavisiet’ od povahy lieku, ktory ma byt

radioaktivne oznaceny.

Distribucia po neimyselnom intravendéznom podani chloridu lutecitého (77Lu)

U samcov a samic potkana sa chlorid lutecity ('’’Lu) po intraven6znom podani rychlo vylucuje z krvi:
5 minut po injekeii sa v krvi zistilo len 1,52 % injek¢éne podanej radioaktivity (% ID) (o zodpoveda
0,08 % ID/g) a 1 hod. po davke neostava ziadna radioaktivita nad hladinou pozadia. Chlorid

lutecity (1”’Lu) sa distribuuje hlavne do pedene, sleziny a kosti. Po jednej hodine je mnoZstvo v peceni
9,56 % injek¢éne podanej radioaktivity na gram (% ID/g) a v slezine 5,26 % ID/g. V kostiach sa obsah
zvySuje z 0,01 % ID/g po 5 minatach na 0,23 % ID/g po 12 hod. Nasledujucich 28 dni sa mdze v
kostiach pozorovat’ d’alsi prijem lutécia (’"Lu), o je ¢iastoéne kompenzované radioaktivnym
rozpadom. Vzhl'adom na radioaktivny pol¢as lutécia ('7’Lu) 6,647 dha je zvy$na radioaktivita

v kostiach po 28 dnoch len asi 0,06 % ID/g.

Vylu€ovanie stolicou a moc¢om je pomalé. Vysledkom vylucovania a radioaktivneho rozpadu je
celkova zvys$na radioaktivita v tele po 28 dioch asi 1,8 % injek¢ne podanej davky.

5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti



Toxikologické vlastnosti liekov oznagenych lutéciom ('”’Lu) pripravenych pred podanim
radioaktivnym oznacenim liekom EndolucinBeta budi zavisiet’ od povahy lieku, ktory ma byt
radioaktivne oznaceny.

Toxicita neradioaktivneho chloridu lutecitého sa skiimala u réznych druhov cicavcov a boli pouzité
rozne cesty podania. Zistilo sa, Ze intraperitonealna LD50 u mysi je priblizne 315 mg/kg. U maciek sa
nepozorovali ziadne farmakologické Gcinky na respiranu a kardiovaskularnu funkciu az do
kumulativnej intravendznej davky 10 mg/kg. Vysoka davka 10 GBq chloridu lutecitého (*7Lu)
obsahuje 2,4 ug lutécia, co zodpoveda davke pre ¢loveka 0,034 ug/kg. Tato davka je priblizne o 7
radov nizSia ako intraperitonealna LD50 u mysi a o viac nez 5 radov nizsia ako hladina NOEL
pozorovana u maciek. Preto sa moéze vyludit’ toxicita liekov ozna¢enych lickom EndolucinBeta ('"7Lu)
v dosledku kovovych ionov lutécia.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok
Kyselina chlorovodikova, zriedena

6.2 Inkompatibility

Radioaktivne oznacovanie liekov, ako su monoklonalne protilatky, peptidy, vitaminy alebo iné
substraty chloridom lutecitym ('”’Lu), je vel'mi citlivé na pritomnost’ stopovych kovovych necistot.

Je dolezité, aby boli vsetky sklenené predmety, injek¢éné ihly atd’. pouzivané pri priprave radioaktivne
oznaceného lieku dokladne ocistené, ¢im sa zabezpeci nepritomnost’ tychto stopovych kovovych
necCistot. S cielom minimalizovat’ hladiny stopovych kovovych necistot sa maji pouzivat’ len injekéné

ihly (napriklad nekovové) s dokazanou odolnost'ou voci zriedenej kyseline.

Nevykonali sa ziadne Studie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi lickmi okrem
tych, ktoré maju byt radioaktivne oznacené.

6.3 Cas pouZitelnosti

Do 9 dni od datumu vyroby.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite, ak metdda odoberania lieku z injek¢nej
lickovky alebo akékol'vek zasahovanie do injekénej lieckovky nevylucuje riziko mikrobialnej
kontamindcie.

Ak sa nepouzije okamzite, za ¢as a podmienky uchovavania lieku pred pouzitim zodpoveda
pouzivatel’.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred zbyto¢nym Ziarenim.

Uchovavanie radiofarmak ma byt v stilade s vnutro§tatnymi nariadeniami o radioaktivnych latkach.
Tento liek si nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

2 ml alebo 10 ml bezfarebna injek¢na lieckovka zo skla typu I s dnom v tvare pismena V (2 ml) alebo s
plochym dnom (10 ml), s brombutylovou zatkou, uzavreta hlinikovym tesnenim.



Injekéné liekovky st pre ochranné tienenie umiestnené v olovenom kontajneri a zabalené v kovovej
plechovke a vo vonkajSom obale.

Velkost’ balenia: 1 injek¢na liekovka
6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom
EndolucinBeta nie je urceny na priame pouzitie u pacientov.

Vseobecné upozornenie

Radiofarmaka mézu preberat’, pouzivat’ a podavat’ len opravnené osoby v stanovenych klinickych
podmienkach. Ich prijem, uchovéavanie, pouzivanie, preprava a likvidacia podliehaji nariadeniam
a/alebo prislusnym licenciam prislusnej oficialnej organizacie.

Radiofarmaka sa maju pripravovat’ spdsobom, ktory zodpoveda poziadavkam na bezpecnost’ radiacie a
kvality lieku. Musia byt dodrzané prislusné aseptické opatrenia.

Pre pokyny na bezprostrednt pripravu lieku pred podanim pozri Cast’ 12.
Liek sa nema pouzivat, ak sa kedykol'vek pocas jeho pripravy narusi celistvost’ tejto nadoby.

Postup podavania lieku sa ma uskuto¢nit’ tak, aby sa minimalizovalo riziko kontaminéacie licku a
oziarenie pracovnikov. Je povinné primerané tienenie.

Intenzita davky na povrchu a absorbovana davka zavisia od mnohych faktorov. Merania na mieste a
pocas prace s rozhodujuce a maju sa vykonavat’ na presnejsie a smerodajnejSie stanovenie celkovej
davky ziarenia, ktorej je vystaveny personal. Zdravotnickym pracovnikom sa odporaca, aby obmedzili
Cas blizkeho kontaktu s pacientmi, ktori dostali injekciu radiofarmaka oznageného lutéciom (1”’Lu).
Na sledovanie pacientov sa odporuca pouzivat’ systém televiznych monitorov. Vzhl'adom na dlhy
pol¢as rozpadu lutécia ('”’Lu) sa osobitne odpori¢a vyhybat’ sa vnutornej kontaminacii. Preto je
povinné pouzivat’ vysokokvalitné ochranné rukavice (latex/nitril) pri akomkol'vek priamom kontakte s
radiofarmakom (injekcna liekovka/injekéna striekacka) a s pacientom. Na minimalizovanie vystavenia
ziareniu pri opakovanom vystaveni nie je k dispozicii ziadne odporicanie okrem prisneho
dodrziavania odporucani uvedenych vyssie.

Pri podéavani radiofarmak vznika riziko vonkajSieho oziarenia d’alSich osob alebo kontaminacie
zapri¢inenej vyliatim mocu, zvratkov atd’. Preto sa musia dodrziavat’ opatrenia na ochranu pred
ziarenim v stlade s vnatrostatnymi nariadeniami.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa musi zlikvidovat’ v stulade s miestnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

ITM Medical Isotopes GmbH

Lichtenbergstrasse 1

D-85748 Garching

Nemecko

8. REGISTRACNE CISLA

2 ml injek¢na liekovka: EU/1/16/1105/001
10 ml injekéna liekovka: EU/1/16/1105/002
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9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDI.ZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 6. jula 2016
Datum posledného predlzenia registracie:

10. DATUM REVIZIE TEXTU

11. DOZIMETRIA

Dévka ziarenia, ktora jednotlivé organy prijmu po intraven6znom podani lieku oznaceného
lutéciom ('7’Lu), zavisi od konkrétnej molekuly, ktora je radioaktivne oznacena.

Informacie o radia¢nej dozimetrii jednotlivych liekov po podani radioaktivne ozna¢eného pripravku st
dostupné v suhrne charakteristickych vlastnosti lieku/pisomnej informécii pre pouzivatela pre
konkrétny liek, ktory ma byt radioaktivne oznaceny.

Nasledujuca dozimetricka tabul’ka je uvedena s cielom vyhodnotit’ prispevok nekonjugovaného
lutécia ('7"Lu) k davke ziarenia po podani lieku ozna¢eného lutéciom ('7’Lu) alebo vyplyvajicej z
nahodnej intravenoznej injekcie liecku EndolucinBeta.

Dozimetrické odhady boli zalozené na studii biodistribucie u potkanov uskuto¢nenej podl'a brozury
MIRD ¢&. 16 a vypocty boli vykonané pomocou softvérového balika OLINDA 1.1. Casové body pre
merania boli 5 minat, 1 hodina, 12 hodin, 2 dni, 7 dni a 28 dni.

Tabul’ka 2: Odhadnuté davky Ziarenia absorbované organmi a G¢inné davky (mSv/MBq) po
neamyselnom intraven6znom podani '”’LuCl; skupinam Pudi rézneho veku na
zaklade udajov ziskanych od potkanov (n = 24)

Absorbovana davka na jednotku podanej radioaktivity (mSv/MBq)
Dospeli 15-ro¢ni 10-ro¢ni 5-ro¢ni 1-rocni

Organ (73,7 kg) (56,8 kg) (33,2kg) | (19,8 kg) (9,7 kg)
Nadoblicky 0,2130 0,3070 0,4450 6,0400 0,9120
Mozog 0,0056 0,0068 0,0089 1,3500 0,0197
Prsniky 0,0107 0,0134 0,0239 0,0377 0,0697
Stena zI¢nika 0,1090 0,1240 0,1610 0,2530 0,4500
Stena spodnej Casti 0,0104 0,0097 0,0167 0,0292 0,0522
hrubého Creva

Tenké ¢revo 0,1090 0,0244 0,0434 0,0731 0,1260
Stena zaludka 0,0556 0,0381 0,0648 0,1040 0,1860
Stena hornej Casti 0,0297 0,0334 0,0609 0,1050 0,1830
hrubého ¢reva

Stena srdca 0,0415 0,0535 0,0805 0,1190 0,2090
Oblicky 0,3720 0,4490 0,6460 0,956 1,7200
Pecen 5,5600 7,5600 11,900 17,900 35,700
Plica 0,0574 0,0808 0,1140 0,1720 0,3230
Sval 0,0143 0,0180 0,0260 0,0386 0,0697
Vajeéniky 0,0106 0,0129 0,0224 0,0379 0,0709
Pankreas 0,0663 0,0818 0,1250 0,1900 0,3050
Cervena dre 0,5910 0,6670 1,2300 2,6200 6,6000
Osteogénne bunky 2,1500 2,8100 4,5900 7,8000 18,800
Koza 0,0073 0,0091 0,0140 0,0217 0,0412
Slezina 5,7300 8,5000 13,500 21,600 40,700
Semenniky 0,0022 0,0029 0,0049 0,0088 0,0188

1"



Tymus 0,0102 0,0128 0,0179 0,0276 0,0469

Stitna 7l'aza 0,0058 0,0075 0,0113 0,0206 0,0377
Stena moc¢ového 0,0043 0,0056 0,0116 0,0247 0,0435
mechura

Maternica 0,0085 0,0102 0,0184 0,0331 0,0635
Zvysok tela 0,2330 0,2990 0,5060 0,8380 1,6900

Efektivna davka
(mSv/MBq) 0,534 0,721 1,160 1,88 3,88

Efektivna davka pre dospelého s hmotnost'ou 73,7 kg v dosledku neimyselne podanej intravenoznej
radioaktivity 1 GBq by bola 534 mSv.

12. POKYNY NA PRIPRAVU RADIOFARMAK

Pred pouzitim sa musia skontrolovat’ balenie a radioaktivita. Radioaktivitu mozno odmerat’ pomocou
ioniza¢nej komory.

Lutécium ('”’Lu) je emitor Ziarenia beta(-)/gama. Merania radioaktivity pomocou ionizaénej komory
st vel'mi citlivé na geometrické faktory, a preto sa maju vykonavat’ len v geometrickych
podmienkach, ktoré¢ boli primerane validované.

Musia sa dodrziavat’ zvyc¢ajné opatrenia tykajuce sa sterility a radioaktivity.

Odoberanie licku sa ma vykonavat’ za aseptickych podmienok. Injek¢éné liekovky sa nesmu otvarat’
pred vydezinfikovanim zatky, po vydezinfikovani zatky sa ma roztok odobrat’ cez zatku pomocou
injekéne;j striekacky urcenej na jednu davku vybavenej vhodnym ochrannym tienenim a jednorazovou
sterilnou ihlou alebo pomocou schvaleného systému automatickej aplikacie.

Ak je celistvost’ injek¢nej lieckovky naruSena, liek sa nesmie pouzit’.

K injek¢nej liekovke obsahujucej chlorid lutecity ('7’Lu) je potrebné pridat’ komplexotvorné ¢inidlo a
d’alSie reagenty. VolI'né lutécium (!7’Lu) sa absorbuje a hromadi v kostiach. To by potenciilne mohlo
viest’ k osteosarkomom. Pred intraven6znym podanim konjugatov oznacenych lutéciom ('’’Lu) sa
odporuca pridat’ vizbové Cinidlo, napriklad DTPA, aby sa vytvoril komplex s volnym

lutéciom ('”’Lu), ak je pritomné, ¢o vedie k rychlemu vylugeniu lutécia ('7’Lu) oblickami.

Je potrebné zabezpecit’ primerant kontrolu kvality radiochemickej ¢istoty radiofarmak pripravenych
na pouzitie ziskanych po radioaktivnom oznaceni lieckom EndolucinBeta. Limity radiochemickych
necist6t sa maju stanovit’ s ohl'adom na radiotoxikologicky potencial lutécia ('”’Lu). VolIné,
nenaviazané lutécium ('’’Lu) sa ma teda minimalizovat’.

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
VYDAJA A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA
BEZPECNEHO A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nézov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

ITM Medical Isotopes GmbH
Lichtenbergstrasse 1
Garching b. Muenchen
Bayern, 85748

Nemecko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri prilohu I: Sthrm
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)
Poziadavky na predlozenie PSUR tohto licku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych
aktualizacii uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi,
ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2 registracne;j
dokumentécie a vo vsetkych d’alsich odsuhlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

. na ziadost’ Europskej agenttry pre lieky,

. vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia d6lezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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KOVOVA PLECHOVKA A VONKAJSi OBAL

UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

1. NAZOV LIEKU

EndolucinBeta 40 GBg/ml radiofarmaceuticky prekurzor, roztok

chlorid lutecity ('”’Lu)

2. LIECIVO

1 ml roztoku obsahuje chlorid lutecity ('”’Lu) s radioaktivitou 40 GBq v referen¢nom ¢ase aktivity

(ART).

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Kyselina chlorovodikova, zriedena

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Rédiofarmaceuticky prekurzor, roztok.

OBJEM: ...ml
RADIOAKTIVITA: ...GBg/injek¢na liekovka v ART
Specificka radioaktivita: ...GBg/mg v ART

ART: {DD/MM/RRRR 12.00 SEC}

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Na podanie po radioaktivnom oznaceni in vitro.

A DOSAHU DETI

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHIADU

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

A\

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP: {DD/MM/RRRR, hh.00 SEC}
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred zbytocnym Ziarenim.

Uchovavajte v sulade s miestnymi nariadeniami pre radioaktivne latky.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ}TYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa musi zlikvidovat’ v stlade s miestnymi
poziadavkami.

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

ITM Medical Isotopes GmbH
D-85748 Garching/Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLA

2 ml injekéna liekovka: EU/1/16/1105/001
10 ml injekénad liekovka: EU/1/16/1105/002

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zddévodnenie neuvadzat’ informéaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Neaplikovatelné.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELENE LUDSKYM OKOM

Neaplikovatel'né.
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

OLOVENA NADOBA

1. NAZOV LIEKU

EndolucinBeta 40 GBg/ml radiofarmaceuticky prekurzor, roztok
chlorid lutecity ('”’Lu)

2. LIECIVO

1 ml roztoku obsahuje chlorid lutecity ('”’Lu) s radioktivitou 40 GBq v referenénom ¢ase aktivity
(ART).

| 3.  ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Kyselina chlorovodikova, zriedena

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Rédiofarmaceuticky prekurzor, roztok.

OBJEM: ...ml
RADIOAKTIVITA: ...GBg/injek¢na liekovka v ART ART: {DD/MM/RRRR 12.00 SEC}
Specificka radioaktivita: ...GBg/mg v ART

5. SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.
Na podanie po radioaktivnom oznaceni in vitro.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

A\

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP: {DD/MM/RRRR, hh.00 SEC}
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred zbytocnym Ziarenim.

Uchovavajte v sulade s miestnymi nariadeniami pre radioaktivne latky.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZ}TYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa musi zlikvidovat’ v stlade s miestnymi
poziadavkami.

11. NAZOV A ADRESA DRZITECA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

ITM Medical Isotopes GmbH
D-85748 Garching/Nemecko

12. REGISTRACNE CiSLA

2 ml injekéna liekovka: EU/1/16/1105/001
10 ml injekénad liekovka: EU/1/16/1105/002

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zddévodnenie neuvadzat’ informéaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Neaplikovatelné.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATELENE LUDSKYM OKOM

Neaplikovatel'né.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA (2 ml, 10 ml)

1. NAZOV LIEKU A CESTA (CESTY) PODAVANIA

EndolucinBeta 40 GBg/ml

chlorid lutecity ('7’Lu)

| 2. SPOSOB PODAVANIA |

3. DATUM EXSPIRACIE |

EXP: {DD/MM/RRRR, hh.00 SEC}

| 4. CiSLO VYROBNEJ SARZE

v

C. Sarze:

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH \

OBJEM: ...ml
RADIOAKTIVITA: ...GBq/injekéna lickovka ART: {DD/MM/RRRR 12.00 SEC}
6. INE |
I ¥
a

ITM Medical Isotopes GmbH
D-85748 Garching
Nemecko
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

EndolucinBeta 40 GBq/ml radiofarmaceuticky prekurzor, roztok
chlorid lutecity ('”’Lu)

Pozorne si precitajte celi pisomni informaciu predtym, ako vam bude podany liek v kombinacii

s lieckom EndolucinBeta, pretoZe obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informéciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat’te sa na svojho lekara Specializovaného na nuklearnu
medicinu, ktory bude dohliadat’ na tento postup.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi ti¢inok, obrat'te sa na svojho lekara Specializovaného
na nuklearnu medicinu. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich G¢inkov, ktoré nie st uvedené v
tejto pisomnej informacii. Pozri cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

—

Co je EndolucinBeta a na &o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako bude pouzity liek radioaktivne oznaceny liekom
EndolucinBeta

Ako sa pouziva liek radioaktivne oznaceny lickom EndolucinBeta

Mozné vedlajsie ucinky

Ako sa EndolucinBeta uchovava

Obsah balenia a d’alSie informécie

N

Snew

1. Co je EndolucinBeta a na ¢o sa pouZiva

EndolucinBeta nie je typicky liek a nie je ur€eny na samostatné pouzitie. Musi sa pouzivat’
v kombinécii s d’al$imi liekmi (nosi¢ovymi liekmi).

EndolucinBeta je druh lieku, ktory sa nazyva radiofarmaceuticky prekurzor. Obsahuje lie¢ivo chlorid
lutecity ('"7Lu), ktory vysiela Ziarenie beta, ¢o umoziiuje lokalizovany u¢inok Ziarenia. Toto ziarenie
sa pouziva na lie¢bu urcitych chordb.

EndolucinBeta sa musi pred podanim skombinovat’ s nosi¢ovym liekom v procese, ktory sa nazyva
radioaktivne oznacovanie. Nosi¢ovy liek potom zavedie lieck EndolucinBeta na miesto ochorenia v
tele.

Tieto nosicové lieky boli $pecialne vyvinuté na pouzitie s chloridom lutecitym ('”’Lu) a mézu to byt’
latky, ktoré su vytvorené tak, ze rozoznaju konkrétny druh bunky v tele.

Pouzitie lieku radioaktivne oznac¢eného lickom EndolucinBeta zahfiia vystavenie radioaktivite. Vas
lekar a lekar Specializovany na nukledrnu medicinu usudili, Ze klinicky prinos postupu, v ktorom je
pouzité radiofarmakum, prevysi riziko vyplyvajlce zo Ziarenia.

Precitajte si pisomntl informéaciu pre pouzivatela pre liek, ktory ma byt’ radioaktivne oznaceny lieckom
EndolucinBeta.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako bude pouZity liek radioaktivne oznaceny lieckom
EndolucinBeta

Liek radioaktivne oznaceny lieckom EndolucinBeta sa nesmie pouzit’

- ak ste alergicky na chlorid lutecity (!”’Lu) alebo na ktorukol'vek z d’al$ich zloZiek tohto lieku
(uvedenych v Casti 6),

- ak ste tehotna alebo si myslite, Ze ste tehotna.
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Precitajte si pisomnt informaciu pre pouZzivatel'a pre liek, ktory ma byt’ radioaktivne oznaceny lickom
EndolucinBeta, kde néjdete d’alsie informacie.

Upozornenia a opatrenia

EndolucinBeta sa nepodava pacientom priamo.

Pri pouziti lieku, ktory je radioaktivne oznaceny liekom EndolucinBeta, bud'te zvlast opatrny:
- ak mate poruchu funkcie obli¢iek alebo ochorenie kostnej drene.

Liecba lutéciom ('7’Lu) moze mat’ nasledovné vedlajsie u¢inky:

- znizeny pocet Cervenych krviniek (anémia),

- znizeny pocet krvnych dosticiek (trombocytopénia), ktoré st dolezité pre zastavu krvacania,

- znizeny pocet bielych krviniek (leukopénia, lymfopénia alebo neutropénia), ktoré su dolezité
pre ochranu tela pred infekciou.

Vicsina z tychto udalosti je mierna a iba prechodna. U niektorych pacientov bol opisany znizeny pocet
vSetkych 3 typov krvnych buniek (Eervenych krviniek, krvnych dosticiek a bielych krviniek -
pancytopénia) vyzadujuci preruSenie liecby.

Ked'ze lutécium ('77Lu) mdze ob&as ovplyvnit’ vase krvinky, vas lekar pred zahajenim lie¢by a v
pravidelnych intervaloch pocas liecby vykona vySetrenia krvi. Ak sa u vas vyskytne dychavi¢nost,
modriny, krvacanie z nosa, krvacanie z d’asien, alebo ak sa u vas objavi horucka, povedzte to svojmu
lekarovi.

Pocas peptidovej receptorovej radionuklidovej liecby u neuroendokrinnych nadorov sa radioaktivne
oznacen¢ analogy somatostatinu vylucuju obliCkami. Vas lekar preto vykona vySetrenie krvi, aby
vyhodnotil funkciu vaSich obliciek pred zahajenim a pocas liecby.

Liecba leutéciom (177Lu) moze spdsobit’ poruchy funkcie pecene. VAas lekar vam vykona krvny test,
aby monitoroval funkciu vasej peCene pocas liecby.

Lieky oznacéené lutéciom ('"’Lu) sa m6Zu podavat’ priamo do Zily cez hadi¢ku znamu ako kanyla. Boli
hlasené pripady presakovania tekutiny do okolitého tkaniva (extravazacia). Ak sa u vas vyskytne
akykol'vek opuch alebo bolest’ v ruke, povedzte to lekarovi.

Po lie¢be neuroendokrinnych nadorov leutéciom ('”’Lu) moZu mat’ pacienti priznaky spojené

s uvolfiovanim horménov z nadorovych buniek, zname ako karcinoidna kriza. Ak mate po svojej
liecbe pocit mdlob alebo zavratu, alebo mate navaly horac¢avy, alebo hnacku, obrat'te sa na svojho
lekara.

Liecba s leutéciom (1"7Lu) moze spdsobit’ syndrom nadorového rozpadu spdsobeny rychlym rozpadom
nadorovych buniek. To méze mat’ za nasledok abnormalne vysledky krvnych testov, nepravidelny
srdcovy tep, zlyhanie obliciek alebo zachvaty vyskytujuce sa pocas tyzdna po podani liecCby. Vas
doktor vykona krvné testy na sledovanie tohto syndromu. Ak mate svalové kice, svalovu slabost,
pocitujete zméitenost’ alebo dychavicnost’, povedzte to svojmu lekarovi.

Preditajte si pisomnu informdciu pre pouzivatel’a pre liek, ktory ma byt radioaktivne oznaceny lickom
EndolucinBeta, kde st uvedené d’alSie upozomenia a opatrenia.

Deti a dospievajici
EndolucinBeta sa nepouziva priamo u deti a dospievajucich pacientov mladsich ako 18 rokov.

Iné lieky a lieky radioaktivne oznacené liekom EndolucinBeta

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to
svojmu lekarovi $pecializovanému na nuklearnu medicinu, pretoze mozu ovplyvnit’ tento postup.
Nie je zname, ¢i moze chlorid lutecity ('77Lu) reagovat’ s inymi liekmi, pretoze neboli vykonané
konkrétne Studie.
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Tehotenstvo a dojcenie

Ak existuje moznost, Ze ste tehotna, ak vam vynechala menstruécia alebo ak dojcite, musite to
povedat lekarovi $pecializovanému na nuklearnu medicinu pred podanim liekov radioaktivne
oznacenych liekom EndolucinBeta.

Ak mate pochybnosti, je dblezité porozpravat’ sa o nich s lekarom $pecializovanym na nuklearnu
medicinu, ktory bude dohliadat’ na postup.

Ak ste tehotna
Lieky radioaktivne oznacené lickom EndolucinBeta sa nesmu podavat’, ak ste tehotna.

Ak dojcite
Vyzvu vas, aby ste prerusili dojéenie.
Opytajte sa lekara Specializovaného na nukledrnu medicinu, kedy mozete znova zacat’ dojcit’.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Liek pouzivany v kombinacii s lickom EndolucinBeta méze ovplyvnit’ vasu schopnost’ viest’ vozidla a
obsluhovat’ stroje. Pozorne si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatel’a pre tento liek.

3. Ako sa pouZziva liek radioaktivne oznaceny lieckom EndolucinBeta

Pouzitie, manipulacia a likvidacia radiofarmék sa riadia prisnymi zakonmi. Lieky radioaktivne
oznacené lickom EndolucinBeta sa budu pouzivat’ len v osobitnych a riadenych oblastiach. S tymto
lieckom budt manipulovat’ a podavat’ ho iba osoby, ktoré s zaskolené a sposobilé na bezpecné
pouzivanie lieku. Tieto osoby budu venovat’ mimoriadnu pozornost’ bezpecnému pouzitiu tohto lieku a
budu vas informovat’ o postupe.

Lekar Specializovany na nuklearnu medicinu, ktory dohliada na postup, rozhodne, aké mnozstvo lieku
radioaktivne oznaceného liekom EndolucinBeta sa ma vo vasom pripade pouzit. Bude to najmensie
nutné mnozstvo na dosiahnutie primeraného vysledku v zavislosti od lieku siibezne podavaného s
liekom EndolucinBeta a jeho urc¢eného pouzitia.

Podanie lieku radioaktivne oznaceného lieckom EndolucinBeta a vykonanie postupu
EndolucinBeta sa musi pouzivat’ len v kombinacii s d’al§im liekom (nosi¢ovym liekom), ktory bol
Specificky vyvinuty a povoleny na kombinovanie s chloridom lutecitym ('’’Lu). Podanie bude zavisiet’
od druhu nosic¢ového lieku. Precitajte si pisomnu informaciu pre pouZzivatela pre tento liek.

Trvanie postupu
Lekar Specializovany na nukledrnu medicinu vas bude informovat’ o zvy€ajnom trvani postupu.

Po podani lieku radioaktivne oznaceného lieckom EndolucinBeta

Ak bude potrebné, aby ste po prijati liecku radioaktivne ozna¢eného lickom EndolucinBeta vykonali
Specialne opatrenia, lekar Specializovany na nuklearnu medicinu vas o tom bude informovat’. Ak mate
akékol'vek otazky, obrat’te sa na lekara Specializovaného na nukledrnu medicinu.

AK ste dostali viac lieku radioaktivne oznaceného lickom EndolucinBeta, ako ste mali

Kedze s lickom radioaktivne ozna¢enym lickom EndolucinBeta manipuluje lekar Specializovany na
nuklearnu medicinu v prisne kontrolovanych podmienkach, existuje len ve'mi mala pravdepodobnost’
mozného predavkovania. V pripade predavkovania alebo neumyselnej vnutrozilovej injekcie
neoznaceného lieku vSak dostanete prislusnt liecbu, ktorou sa odstrani radionuklid z tela.

Ak mate akékol'vek d'alSie otazky tykajuce sa pouzitia liecku oznaceného lickom EndolucinBeta,
opytajte sa lekara Specializovaného na nuklearnu medicinu, ktory bude na postup dohliadat’.

4.  Mozné vedlajSie ucinky
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Tak ako vsetky lieky, aj tento liek radioaktivne oznaceny lieckom EndolucinBeta moze spdsobovat
vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

U pacientov s karcindmom prostaty, ktori dostavali lie¢bu lutéciom (!”’Lu), bolo hlasené sucho v
ustach a bolo prechodné.

Vel'mi Casté vedlajsSie udinky (mézu postihovat’ viac ako 1 z 10 0sbb):

- pokles poctu krviniek (dosti¢iek, Cervenych alebo bielych krviniek)
- nevolnost’ (nauzea)

- vracanie

VedPajsie u¢inky hlasené u pacientov lieCenych na neuroendokrinné nadory:

Velmi ¢asté (mo6zu postihovat’ viac ako 1 z 10 0s6b):
- mierna docasna strata vlasov

Casté (mdzu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):
- rakovina kostnej drene (myelodysplasticky syndrom)
- znizeny pocet bielych krviniek (neutropénia)

Menej ¢asté (mo6zu postihovat’ menej ako 1 z 100 0sob):
- rakovina kostnej drene (akutna myeloidna leukémia)

Nezname (Castost’ vyskytu sa nedd odhadnut’ z dostupnych udajov):

- karcinoidna kriza

- syndrém z rozpadu nadoru (rychly rozpad naddorovych buniek)

- znizeny pocet Cervenych krviniek, krvnych dosticiek a bielych krviniek (pancytopénia)
- sucho v ustach

U pacientov, ktori pred niekol’kymi rokmi podstipili lie€bu neuroendokrinnych nadorov
lutéciom (!7’Lu), bola hlasena rakovina kostnej drene (myelodysplasticky syndrom a akutna myeloidna
leukémia).

Po podani lieku radioaktivne oznaceného liekom EndolucinBeta sa bude uvolfiovat’ urcité mnozstvo
ionizujiceho ziarenia (radioaktivity), ktoré méze viest’ k ur€itému riziku rakoviny a vzniku dedi¢nych
chyb. Riziko oziarenia je v kazdom pripade prevysené potencialnym prinosom prijatia radioaktivne
oznaceného lieku.

Viac informacii sa nachadza v pisomnej informacii pre pouzivatel'a pre konkrétny liek, ktory ma byt
radioaktivne oznaceny.

Hlasenie vedl’ajsich ucinkov

Ak sau vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi uc¢inok, obrat'te sa na svojho lekara Specializovaného na
nuklearnu medicinu. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie si uvedené v tejto
pisomnej informacii. Vedlajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia
uvedeného v Prilohe V. Hlasenim vedlajSich u¢inkov mozete prispiet k ziskaniu d’al$ich informacii
o bezpecnosti tohto lieku.

5. Ako sa EndolucinBeta uchovava
Vy tento liek nebudete musiet’ uchovavat’. Uchovévanie tohto lieku je na zodpovednosti $pecialistu vo
vhodnych priestoroch. Uchovavanie radiofarmak bude v sulade s vnltroStatnym nariadenim

o radioaktivnych latkach.

Nasledujuca informécia je ur¢ena len pre Specialistu:

26


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

EndolucinBeta sa nesmie pouZzivat’ po datume a Case exspiracie, ktoré s uvedené na stitku po EXP.
EndolucinBeta bude uchovavany v povodnom obale, ktory poskytuje ochranu pred Ziarenim.

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co EndolucinBeta obsahuje
- Lie¢ivo je chlorid lutecity ('"7Lu).
1 ml sterilného roztoku obsahuje chlorid lutecity (!”’Lu) s radioaktivitou 40 GBq v referené¢nom
Case aktivity (¢o zodpoveda 10 mikrogramom lutécia (!”’Lu) vo forme chloridu
lutecitého (1”7Lu)).
(GBq: GigaBecquerel je jednotka, v ktorej sa meria radioaktivita).
- Dalsia zloZka je zriedena kyselina chlorovodikova.

Ako vyzera EndolucinBeta a obsah balenia

EndolucinBeta je radiofarmaceuticky prekurzor, roztok. Je to ¢iry bezfarebny roztok v 2 ml alebo

10 ml bezfarebnej injekénej liekovke zo skla typu I s dnom v tvare pismena V (2 ml) alebo s plochym
dnom (10 ml), s brombutylovou zatkou, uzavrety hlinikovym tesnenim.

Kazd¢ balenie obsahuje 1 injekénu liekovku v olovenej nadobe na ochranné tienenie, zabalent v
kovovej plechovke a vo vonkajSom obale.

Objem jednej injekénej liekovky je v rozsahu 0,075-3,75 ml roztoku (¢o zodpoveda 3-150 GBq v
referen¢nom case aktivity). Objem zavisi od mnozstva lieku kombinovaného s lickom EndolucinBeta
potrebného na podanie lekarom Specializovanym na nuklearnu medicinu.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii a vyrobca
ITM Medical Isotopes GmbH
Lichtenbergstrasse 1

D-85748 Garching

Nemecko

Tel: + 49-89-289 139-08

info@itm.ag

Téato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informéacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentlry pre lieky:
http://www.ema.europa.cu.

Nasledujuca informacia je urcena len pre zdravotnickych pracovnikov:
Uplny stthm charakteristickych vlastnosti lieku EndolucinBeta je k dispozicii ako samostatny
dokument v baleni licku s cielom poskytnut’ zdravotnickym pracovnikom d’alSie vedecké a praktické

informacie o podéavani a pouziti tohto radiofarmaka.

Precitajte si sthrn charakteristickych vlastnosti lieku.
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