


1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Lumark 80 GBg/ml precursor radiofarmacéutico en solucion

2. COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada ml de solucion contiene 80 GBq de cloruro de lutecio (*"’Lu) a la fecha y hora de calibrac ,aque
corresponde como maximo a 160 microgramos de lutecio. La fecha y hora de calibracion se d na al
final de la produccion. ’%

Cada vial contiene un volumen variable de 0,1 a 5 ml, lo que corresponde a una actividag c@mprendida entre
8y 400 GBq (en la fecha y hora de calibracion). Q

La actividad especifica minima es de 500 GBg/mg de lutecio (*'’Lu) en la ART. @

El lutecio (*"’Lu) tiene un periodo de semidesintegracion de 6,647 dias yqse @ne a traves de la irradiacion
con neutrones del lutecio (*"°Lu) enriquecido. El lutecio (*'"Lu) se desint or emision de radiacion B,
dando lugar a hafnio (“"Hf) estable con emisién de radiacion B (79,3 & 4\5 as abundante, con una energia
méxima de 0,497 MeV. Ademas, se emite radiacion gamma de baja eérgt ,all3keV (6,2%)y

208 keV (11 %).

Para la lista completa de excipientes véase la seccion 6.1. év

3. FORMA FARMACEUTICA

Precursor radiofarmacéutico en solucion. 0

Solucién limpida, incolora.

4.  DATOS CLINICOS §

4.1 Indicaciones terapéuticas (J

Lumark es un precursor radio tico. No debe administrarse directamente. Solo debe usarse para el
marcaje radioactivo de moléc rtadoras que hayan sido desarrolladas y autorizadas especificamente
para el marcaje radioactivo egn tutecio (*'’Lu).

4.2 Posologiay f&@ldministracién

Lumark solo debe,ﬁ ilizado por especialistas con experiencia en el marcaje radioactivo in vitro.

Posologia o (j

La cantida ‘ﬁr Lumark necesaria para el marcaje radioactivo y la cantidad de medicamento para ser marcado
radioa ente con lutecio (*'’Lu) que posteriormente se administra, dependera del medicamento que va a
ser 0y el uso a que esté destinado. Consulte el Resumen de las caracteristicas del producto/prospecto
d dicamento concreto que vaya a marcarse radioactivamente.



Poblacion pediatrica

Si desea mas informacion sobre el uso pediatrico de los medicamentos marcados con lutecio (*'’Lu) consulte
el Resumen de las caracteristicas del producto/prospecto del medicamento que vaya a marcarse
radioactivamente.

Forma de administracién

Lumark se emplea para el marcaje radioactivo in vitro de medicamentos, que posteriormente gministran
por la via autorizada. @

Lumark no debe administrarse directamente al paciente. \

Lumark es de un solo uso. 0

Para consultar las instrucciones de preparacion extemporanea del medicamento a la administracion,
ver seccion 12.

4.3 Contraindicaciones 1 Q

- - -pe - - - - - - - . - -7
- Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes in en la seccién 6.1.
- Embarazo confirmado, sospecha de embarazo, o cuando no se ha deScartado el embarazo (ver seccion 4.6).

Para obtener més informacidn sobre las contraindicaciones con% e los medicamentos marcados con
lutecio (*"Lu) preparados mediante marcaje radioactivo con ﬂ , consulte la ficha técnica o resumen de
las caracteristicas del producto/prospecto del medicamento é@ncreto que va a marcarse radioactivamente.

4.4  Advertencias y precauciones especiales de enﬂ&?

O

Justificacion de la relacién beneficio/riesgo indivi
Para todos los pacientes, la exposicion a la radiacién ionizante debe estar justificada en funcion del posible
la

beneficio. La actividad administrada debe s inima posible para obtener el efecto terapéutico requerido.
Lumark no debe administrarse directame I'paciente, sino que debe emplearse para el marcaje radioactivo
de moléculas portadoras como anticuegpos onoclonales, péptidos u otros sustratos.

Advertencias generales. t@s

Los radiofarmacos deben ser rqg‘s , utilizados y administrados solo por personas autorizadas en entornos
clinicos dispuestos especial =Su recepcion, almacenamiento, uso, transferencia y eliminacion estan
sujetos a la normativa y/o iS0s pertinentes de la organizacion oficial competente.

El usuario debe prepardr¥@s radiofarmacos de forma que satisfagan tanto los requisitos de seguridad
radioldgica como delCalidad farmacéutica. Deben tomarse las precauciones asépticas adecuadas.

Si desea mas i @ién sobre advertencias y precauciones especiales de empleo de los medicamentos
marcados idr\ io (*""Lu) consulte el resumen de caracteristicas del producto/prospecto del medicamento

e radioactivamente.

que va a

adiologica

ipistracion de medicamentos marcados con lutecio (*'’Lu) en dosis con niveles de actividad elevados
MBq) dara lugar a una tasa de dosis de radiacion promedio a 1 m de distancia del paciente de 4-

11 uSv/h después de 24 horas. Este nivel se encuentra por debajo del umbral que se considera aceptable para
recibir el alta hospitalaria (20 uSv/h). Para una persona que se encuentre cerca del paciente, en condiciones
de exposicién continua a 2 m de distancia y semivida biol6gica infinita (sin eliminacion por parte del
paciente tras el alta hospitalaria), esta tasa dara lugar a una dosis total de 0,6 mSv, aproximadamente la mitad
del limite de dosis definido para la poblacion general (1 mSv/afio).




Para consultar las precauciones especiales para familiares, cuidadores y personal hospitalario ver la seccién
6.6.
Insuficiencia renal y trastornos hematolégicos

Sindrome mielodisplasico y leucemia mieloide aguda

terapia radionucleidica de receptores peptidicos marcados con lutecio (*'’Lu) de tumores neuro 0S
(ver seccion 4.8). Esto se debe tener en cuenta al considerar el balance beneficio/riesgo, especi te en
pacientes con posibles factores de riesgo como exposicion previa agentes quimioterapéuticofbmo

farmacos alquilantes). \
Mielosupresion Qo

Puede producirse anemia, trombocitopenia, leucopenia, linfopenia y, con menor fr cia, neutropenia durante
el tratamiento con ligandos marcados con lutecio (*'’Lu). La mayoria de los acontecifhientos son leves y
transitorios, pero en algunos casos los pacientes han necesitado transfusiones,@e'sangre y de plaquetas. En
algunos pacientes, puede verse afectada méas de una linea celular y se ha émc pancitopenia que hace
necesaria la interrupcién del tratamiento. Se debe realizar un hemogranr\ io y supervisarlo regularmente

Se han observado casos de sindrome mielodisplasico (SMD) y leucemia mieloide aguda (LMA@

durante el tratamiento, de acuerdo con las guias clinicas.

Irradiacion renal
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El rifidn excreta analogos de somatostatina marcados radiacti “me te. Se ha notificado nefropatia por radiacion
tras la terapia radionucleidica de receptores peptidicos en t s neuroendocrinos utilizando otros
radioisétopos. La funcion renal, incluida la tasa de filtraci omerular (TFG), se debe evaluar al inicio y
durante el tratamiento, y se debe considerar la proteccj al, de acuerdo con las guias clinicas del
medicamento radiomarcado. b

Hepatotoxicidad

en pacientes con metastasis hepaticas so 0s a tratamiento con terapia radionucleidica de receptores
peptidicos marcados con lutecio (177LL(;ya tumores neuroendocrinos. La funcién hepatica se debe controlar
de forma regular durante el tratamiento.Puede ser necesaria la reduccion de la dosis en los pacientes
afectados.

Se han notificado casos de hepatotoxicidai @experiencia poscomercializacién y en los datos publicados

Sindromes de liberacion ho@’

Se han notificado crisis c@ﬂoides y otros sindromes asociados con la liberacion de hormonas de tumores
neuroendocrinos funcionales tras la terapia radionucleidica de receptores peptidicos marcados con lutecio
(*""Lu), lo que puedelgstar relacionado con la irradiacion de células tumorales. Los sintomas notificados
incluyen enrojeci y diarrea asociados a hipotension. Se debe considerar la observacion de pacientes
por hospitalizagiondurante la noche en algunos casos (p.ej. pacientes con mal control farmacoldgico de los
sintomas) r»ga de crisis hormonales, los tratamientos pueden incluir: analogos de somatostatina a dosis
venosa, liquidos por via intravenosa, corticosteroides y correccion de trastornos
n pacientes con diarrea y/o vomitos.

Se han notificado casos de extravasacion de ligandos marcados con lutecio (*''Lu) durante el periodo de
farmacovigilancia. En caso de extravasacion, la perfusion del medicamento se suspendera de inmediato, y se
informard sin demora al médico de medicina nuclear y al radiofarmacéutico. El caso se gestionara de
conformidad con los protocolos locales.



Sindrome de lisis tumoral

Se ha notificado sindrome de lisis tumoral después del tratamiento con ligandos marcados con

lutecio (*"Lu). Los pacientes con antecedentes de insuficiencia renal y carga tumoral elevada pueden correr
un mayor riesgo y deben ser tratados con mayor precaucion. La funcion renal, asi como el equilibrio
hidroelectrolitico, deben ser evaluados al inicio y durante el tratamiento.

4.5 Interaccion con otros medicamentos y otras formas de interaccion b@

No se han realizado estudios de interacciones entre el lutecio (*’Lu) y otros medicamentgs. sible uso de
terapias de quelacion podria interferir en el uso de medicamentos marcados con lutecio (X .

Si desea mas informacion sobre las interacciones asociadas al uso de medicamentos % 0S con
S

lutecio (*"’Lu), consulte la ficha técnica o resumen de las caracteristicas del produ pecto del
medicamento que va a marcarse radioactivamente.

4.6 Fertilidad, embarazo y lactancia \ Q

Mujeres con capacidad fértil ‘\0

Cuando sea necesario administrar radiofarmacos a mujeres en edad féktil yes importante determinar si esta o
no embarazada. Toda mujer que presente un retraso en la menstru ebe considerarse embarazada
mientras no se demuestre lo contrario. En caso de duda sobre un/poSile embarazo (si la mujer ha sufrido un
retraso en la menstruacion, si el periodo es muy irregular, etc?), debén ofrecerse a la paciente técnicas
alternativas que no impliquen el uso de radiaciones ionizantes (si*existiesen). Antes de administrar
medicamentos marcados con lutecio (*"’Lu) debe excluirﬁ barazo usando una prueba
adecuada/validada. &

Embarazo
El uso de medicamentos marcados con lutecio (W@esté contraindicado en caso de embarazo confirmado,
sospecha de embarazo, o cuando no se ha descartad® el embarazo (ver seccion 4.3).

Lactancia

Antes de administrar radiofarmacos a jer lactante, debe considerarse la posibilidad de retrasar la
administracion del radionuclido hasta te}a madre haya terminado el amamantamiento y debe plantearse si
se ha seleccionado el radiofarmaco mas apropiado, teniendo en cuenta la secrecion de radiactividad en la
leche materna. Si la administrac'c’@ necesaria, la lactancia materna debe suspenderse y desecharse la leche
extraida durante ese periodo.

Q

Fertilidad

De acuerdo con los es z{ublicados y adoptando un enfoque conservador (dosis méxima de 10 GBq,
valores medios de r iento de marcaje y ninguna medida adicional), se puede considerar que los
medicamentos m con lutecio (*'’Lu) no provocan toxicidad reproductiva, incluidos dafios
espermatogené@ los testiculos masculinos o dafios genéticos en los testiculos masculinos y ovarios
femeninos. ¢

N

Puede e rse més informacion especifica sobre el uso de los medicamentos marcados con lutecio
resumen de las caracteristicas del producto del medicamento a radiomarcar.

(177 )
4.é Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

Los efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas tras el tratamiento con medicamentos
marcados con lutecio (*'’Lu) se especifican en la ficha técnica o resumen de las caracteristicas del
producto/prospecto del medicamento concreto que se va a marcar radioactivamente.



4.8 Reacciones adversas
Resumen del perfil de seguridad

Las reacciones adversas tras la administracion intravenosa de medicamentos marcados con lutecio (*'’Lu)
preparados mediante marcaje radioactivo con Lumark dependeran del medicamento concreto que se esté
utilizando. Esta informacion se recoge en la ficha técnica o resumen de las caracteristicas del
producto/prospecto del medicamento que se va a marcar radioactivamente. @
Para cada paciente debe justificarse la exposicion a una radiacién ionizante segln el probable b io
clinico. La actividad administrada debe ser tal que la dosis de radiacion resultante sea la med@osible
teniendo en cuenta la necesidad de conseguir el efecto terapéutico requerido.

La exposicion a la radiacion ionizante esta vinculada a la induccion de cancer y a la %ad de
desarrollar defectos hereditarios. La dosis de radiacion resultante de la exposicion éutica puede
incrementar la incidencia de cancer y mutaciones. En todos los casos es necesaric@urar que los riesgos de
la radiacion son inferiores a los de la propia enfermedad.
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Lista tabulada de reacciones adversas ‘§

Las reacciones adversas se clasifican en grupos de acuerdo a la conv ci\N MedDRA sobre frecuencias: muy
frecuentes (>1/10), frecuentes (>1/100 a <1/10), poco frecuentes (>44[*000 a <1/100), raras (>1/10.000 a

<1/1.000), muy raras (<1/10.000), frecuencia no conocida (no p imarse a partir de los datos
disponibles). 0\

Reaccion adversa al farmaco |C ia de frecuencia

Neoplasias benignas, malignas y no especificadas (ingl\guistes y polipos):

Citopenia refractaria con displasia multilinaje uente

(Sindrome mielodisplasico) (ver seccion 4.4)

Leucemia mieloide aguda (ver seccion 4.4) @ Poco frecuente
Trastornos de la sangre y del sistema linfatico

Anemia Q

Trombocitopenia P~ Muy frecuente
Leucopenia ~\J

Linfopenia @)

Neutropenia A' Frecuente

Pancitopenia ) Frecuencia no conocida
Trastornos endocrinos Kv

Crisis carcinoide QN Frecuencia no conocida
Trastornos del metaboligfo.y de la nutricién

Sindrome de lisis tum Frecuencia no conocida
Trastornos gastroi@ ales

Nauseas Muy frecuente
VOmitos ,"b

Bocaseca o L ) Frecuencia no conocida
Trastorn(&fpiel y del tejido subcuténeo

Alopecia Muy frecuente

n de las reacciones adversas seleccionadas

Se ha™otificado boca seca en pacientes con cancer de prostata metastasico resistente a la castracion en
tratamiento con ligandos marcados con lutecio (*'’Lu) dirigidos contra el PSMA (antigeno de membrana
prostatico especifico) y esta reaccion adversa ha sido transitoria.

Se ha observado alopecia, descrita como leve y temporal, en los pacientes que reciben terapia radionucleidica
de receptores peptidicos marcados con lutecio (*'’Lu) en tumores neuroendocrinos.




Notificacién de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacién. Ello permite
una supervision continuada de la relacion beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales
sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas a través del sistema nacional de notificacion
incluido en el Apéndice V.

4.9 Sobredosis @

La presencia de cloruro de lutecio (*’’Lu) libre en el organismo después de la administracion ac tal de
Lumark daré lugar a un aumento de la toxicidad sobre la médula 6sea y dafios en las célu s@le
hematopoyéticas. Por lo tanto, en caso de una administracién involuntaria de Lumark, de& cirse la
.br,
a

radiotoxicidad para el paciente mediante la administracion intravenosa inmediata (es d el plazo de 1
hora) de preparaciones que contengan quelantes como Ca-DTPA o Ca-EDTA para a@ r la eliminacién
del radionuclido del organismo.

Se debe disponer de las siguientes preparaciones en los centros sanitarios quegusen Lumark para el marcaje
radioactivo de las moléculas portadoras: \ @

- Ca-DTPA (dietilentriaminopentaacetato de trisodio y calcio) o O

- Ca-EDTA (etilendiaminotetraacetato de calcio y disodio) \

Estos agentes quelantes contribuyen a eliminar la radiotoxicidad dt\atecio (*"Lu) al producir un
intercambio entre los iones de calcio del complejo y los iones dﬂu‘ io (*""Lu). Gracias a la capacidad de
los ligandos quelantes (DTPA, EDTA) para formar complejo' Igbles en agua, los rifiones eliminan
rapidamente los complejos y el lutecio (*"’Lu) ligado.

Debe administrarse 1 g de los agentes quelantes medidsite yeccion intravenosa lenta durante 3 — 4 minutos
o mediante perfusion (1 g en 100 — 250 ml de soluci6 ectable de glucosa o de cloruro sodico al 9 mg/ml
(0,9 %)).

el radionuclido se encuentra en circulacion aydisponible en el plasma y el liquido tisular. La administracion y
accion del agente quelante seguira siend(@: iva aunque el intervalo posterior a la exposicidn supere 1
hora, sin embargo su eficiencia sera m@ a administracion intravenosa no debe prolongarse mas de 2
horas.

La méaxima eficacia de quelacion se consigt%éj‘orma inmediata o en la primera hora de exposicion, cuando

En cualquier caso, deben cont Qos parametros sanguineos del paciente y adoptarse inmediatamente las
medidas adecuadas si existe gwi ia de toxicidad en la médula 6sea.

La toxicidad del lutecio ( ) libre por la liberacion in vivo de la biomolécula marcada en el organismo
podria reducirse medi a administracion posterior de agentes quelantes.

5. PROPI%}%S FARMACOLOGICAS
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Pro@jes farmacodinamicas

5.1
Gru %ﬁcoterapéutico: No se ha asignado aln, codigo ATC: No se ha asignado adn
I é

El'8Qruro de lutecio (*"’Lu) se produce mediante la irradiacion del ®Lu con neutrones. Se desintegra por la
emision de radiacion beta con una energia maxima de 498 keV, dando lugar a hafnio (*"’Hf). El lutecio
(*""Lu) tiene un periodo de semidesintegracion de 6,647 dias.

Las propiedades farmacodinamicas de los medicamentos marcados con lutecio (*''Lu) y preparados mediante
marcaje radioactivo con Lumark, antes de la administracion, dependeran de la naturaleza del medicamento
gue se va a marcar radioactivamente. Consulte el resumen de las caracteristicas del producto/prospecto del
medicamento concreto que vaya a marcarse radioactivamente.

7


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

Poblacion pediétrica

La Agencia Europea de Medicamentos ha eximido al titular de la obligacién de presentar los resultados de
los ensayos realizados con Lumark en los diferentes grupos de la poblacién pediatrica sobre la base de que el
medicamento especifico probablemente seré inefectivo o no seguro en una parte o la totalidad de la
poblacién pediatrica y no representa un beneficio terapéutico significativo frente a tratamientos existentes
para pacientes pediatricos. Esta condonacion no es extensiva a los usos diagndésticos o terapéuti%;%

producto cuando esta unido a una molécula portadora (véase la seccion 4.2 para obtener informgCigp sobre el

uso pediatrico). \@

5.2  Propiedades farmacocinéticas 0

Las propiedades farmacocinéticas de los medicamentos marcados con lutecio (177Lu@eparados mediante
marcaje radioactivo con Lumark, antes de la administracion, dependerén de la naﬂ@e a del medicamento
gue se va a marcar radioactivamente.

Distribucion \ Q

La farmacocinética del lutecio (*""Lu) se ha investigado en ratas y ratongs@distribucién y concentraciones
minerales en los drganos se han investigado tras la administracién int sa de dosis bajas (9-10 mg/kg) y

altas (19-20 mg/kg) a ratas. Al parecer, mas del 78 % de las dosis s uyeron en el higado, los huesos y
el bazo. En lo que respecta al lutecio (*'’Lu) los diferentes nivele sis no dieron lugar a diferencias
significativas en la captacion (65 % en el higado, 5,3 % en el,b 13 % en los huesos un dia después de la

administracion). \
En cuanto al patrén de distribucion en la sangre, se demo ’Que 2 h después de la administracién
el 15% del lutecio presente en la sangre habia penetra hematies y el 85 % restante permanecia en el

SUEro.

Un estudio mas detallado de la biodistribucion d %o de lutecio (*"’Lu) realizado en ratones confirma
una captacién relativamente alta en el higado, los nes y la médula ésea. Los resultados indicaron que el
cloruro de lutecio (*'’Lu) se acumula en la métiyla dsea y destacan la importancia de que la totalidad del
lutecio (*""Lu) esté unido a los péptidos e xomento de la inyeccion, asi como de la estabilidad in vivo del
complejo radioniclido-quelante duran inistracion.

Los datos farmacocinéticos sobre Lumark se refieren al lutecio libre

Cuando el precursor esta unido a @ olécula portadora se supone que el contenido de lutecio (*"’Lu) libre

radioactivo es menor que las catidades citadas dependiendo del portador que se utilice. En la ficha técnica o
resumen de las caracten’stic@ producto de los medicamentos marcados se incluyen los datos pertinentes.

5.3 Datos preclinic e seguridad

Las propiedades toxiegldgicas de los medicamentos marcados con lutecio (*''Lu) y preparados mediante
marcaje radioacti n Lumark, antes de la administracién, dependeran de la naturaleza del medicamento
que se va a mafcar fadioactivamente.

No se real@n estudios de toxicidad en animales con Lumark.

d IRistracion. La administracion intraperitoneal provoco peritonitis generalizada con adhesion y
acumulacion de cierta cantidad de liquido ascitico. Por via intraperitoneal, la LD50 es aproximadamente de
300 mg/kg en ratas y ratones. Por via intravenosa, la LD50 oscila entre 30 y 60 mg/kg en ratas y ratones. Las
dosis administradas por via intravenosa indujeron efectos variables sobre la presion arterial y una reduccion
de la frecuencia cardiaca. Los electrocardiogramas no mostraron irregularidades del ritmo ni la conduccion
cardiaca. El efecto sobre la respiracion fue leve y variable. No se observaron cambios de diferenciacion
evidentes en los tejidos, lo que demuestra la ausencia de signos lesivos agudos debidos al experimento. Los

La t§' del cloruro de lutecio (*"’Lu) se ha estudiado en diferentes mamiferos y mediante diferentes vias



estudios indican que la toxicidad intravenosa de los compuestos i6nicos de los elementos de tierras raras se
reduce con el peso atémico, por lo que el lutecio (*"’Lu) seria el menos toxico de la serie.

6. DATOS FARMACEUTICOS
6.1 Lista de excipientes

Acido clorhidrico

Agua para preparaciones inyectables. \®

6.2 Incompatibilidades

El marcaje radioactivo de moléculas portadoras, como anticuerpos monoclonales, péptidos y otros sustratos,
con cloruro de lutecio (*'’Lu) es extremadamente sensible a la presencia de impu de oligoelementos
metalicos.

Es importante que todo el material de vidrio, las agujas de las jeringuillag , que se empleen para la
preparacion del compuesto marcado radioactivamente se limpien en pr, dad para garantizar que estan
libres de dichas impurezas de oligoelementos metalicos. Unicamente ebgn emplearse agujas de jeringuillas
(por ejemplo que no sean metalicas) con resistencia probada al aci iluido para minimizar los niveles de
las impurezas de los oligoelementos metalicos. .

En ausencia de estudios de compatibilidad, este medicamentg,no ‘debe mezclarse con otros.
6.3 Periodo de validez @

8 dias a partir de la fecha de calibracion (que coingi n la fecha del final de la produccién).

6.4 Precauciones especiales de conserv@h

Almacenar en el envase original que c@hfigre proteccidn frente a la radiacion.
El almacenamiento debe realizarse con e a la normativa nacional sobre materiales radiactivos.

6.5 Naturalezay contenidg@vase

La solucion del precursor radigfarmacéutico se envasa en un vial de 10 ml de vidrio tipo I incoloro, cerrado
con un tapon de caucho dedremobutilo y sello de aluminio.

Cada vial contiene un en variable de 0,1 a 5 ml, lo que corresponde a una actividad comprendida entre
8y 400 GBq (en la féchtay hora de calibracion).

Los viales se c@%n el interior de un contenedor plomado a efectos de blindaje y se envasan en un
recipiente exo ico.
Cada embalaye tontiene 1 vial en un contenedor de plomo.

6.6 I@uciones especiales de eliminacion y otras manipulaciones

Lurmark no debe administrarse directamente en los pacientes.

Los radiofarmacos deben ser recibidos, utilizados y administrados exclusivamente por personal cualificado,
gue esté debidamente autorizado para el uso y manipulacion de radiondclidos, y en centros asistenciales

autorizados. Su recepcion, almacenamiento, uso, transporte y eliminacion estan sujetos a las normas y/o
licencias correspondientes de los organismos oficiales competentes.



Los radiofarmacos deben ser preparados por el usuario de manera que cumplan tanto los requisitos de
seguridad radiol6gica como de calidad farmacéutica. Se deben tomar las precauciones asépticas apropiadas.

Para consultar las instrucciones de preparacion extemporanea del medicamento antes de la administracion,
ver seccion 12.

Si en cualquier momento durante la preparacion de este medicamento se compromete la integridad/ﬁste

vial el radiofarmaco no debe utilizarse. t
La administracion debe realizarse de forma que se minimice el riesgo de contaminacion por.éb;‘ icamento

y lairradiacién de los operadores. Es obligatorio utilizar un blindaje adecuado. \
Las tasas de dosis en superficie y la dosis acumulada dependen de muchos factores. iciones en las
instalaciones y durante el trabajo son fundamentales y deben realizarse para una detérgiriacion mas precisa e

instructiva de la dosis de radiacion total que recibe el personal. Se aconseja al per@l sanitario que limite el
tiempo de contacto estrecho con los pacientes a los que se les ha inyectado radiofarfflacos marcados con
lutecio (*"’Lu) . Se recomienda el uso de sistemas de monitorizacion por teleyiSign para supervisar a los
pacientes. Debido al prolongado periodo de semidesintegracion del Iutec‘ém u) se recomienda
especialmente evitar la contaminacion interna. Por esta razon, es obliga plear guantes protectores de
alta calidad (latex/nitrilo) cuando vaya a tenerse contacto directo con gl ratiofarmaco (vial/jeringuilla) y con
el paciente. Para minimizar la exposicion a la radiacion debida a la cion repetida, no existen
recomendaciones salvo la observacion estricta de las anteriores.

L 4
La administracion de radiofarmacos supone un riesgo para o /\r/sonas por la radiacién externa o la

contaminacién por derrames de orina, vomitos, etc. Por lo deben adoptarse medidas de proteccién
radiolégica conforme a la legislacién nacional. &

Lumark es para un solo uso. 0

La eliminacién del medicamento no utilizado y de%@dos los materiales que hayan estado en contacto con él
se realizard de acuerdo con la normativa |OC¢
7. TITULAR DE LA AUTORIZ((%N DE COMERCIALIZACION

1.D.B. Holland B.V.

Weverstraat 17 S@

5111 PV Baarle-Nassau Q
Paises Bajos

8. NUMERO:S@UTORIZACION DE COMERCIALIZACION
EU/1/15/101.3/ 1

N

9. DE LA PRIMERA AUTORIZACION/RENOVACION DE LA AUTORIZACION
F%Ia primera autorizacién: 19 de junio de 2015
Fechade la ultima renovacién: 23 de abril de 2020

10. FECHA DE LA REVISION DEL TEXTO
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11. DOSIMETRIA

La dosis de radiacion recibida por los distintos 6rganos tras la administracién de un medicamento marcado
con lutecio (*'’Lu) dependera de la molécula concreta que se va a marcar radioactivamente.

La informacion sobre la dosimetria de la radiacion de cada medicamento distinto tras la administracion del
preparado marcado radioactivamente puede consultarse en el resumen de las caracteristicas del /b
producto/prospecto del medicamento concreto a marcar radioactivamente.

La siguiente tabla de dosimetria se ofrece para evaluar la contribucion del lutecio (*’Lu) po€gnijugado a la
dosis de radiacion tras la administracion de un medicamento marcado con lutecio (*"’Lu) yeccion
intravenosa accidental de Lumark.

Los célculos de dosimetria, basados en los datos de biodistribucion facilitados por, -30, indican que los
huesos, el higado y los rifiones son los principales drganos diana para la biodistri n del lutecio.
Tabla 1. Dosis absorbida por unidad de actividad administrada para diferentt@*idos

4

Datos ICRP-30 . ‘
2 ' v
Organo diana Dosis/actividad inyectada (mGy/
Glandulas suprarrenales 0,018 %
Cerebro 0,017 '<\/
Mamas 0,005 {
Pared de la vejiga urinaria 0,01 O
Pared del intestino grueso
descendente Oﬁ@
Intestino delgado @9
Pared del estomago 00,038
::Crggddee;llténtestmo grueso (JO 0,327
Pared cardiaca 0,009
Rifiones O 0,210
Higado %\g, 0,220
Pulmones <; 0,010
Mdsculo @ 0,012

Ovarios @ 0,015

Pancreas @ 0,012
Médula c’>sear¥'I Ga) 1,090
Células o@ icas 7,530

Piel @ 0,007

z 0,008
j%os 0,006
Timo 0,007
Tiroides 0,011
Pared de la vejiga urinaria 0,240
Utero 0,011

11



Cuerpo total 0,185

Dosis efectiva [mSv/MB(] 0,35

12.  INSTRUCCIONES PARA LA PREPARACION DE RADIOFARMACOS 2 ,b

dirse
as
actores
e validadas.

Antes de usar, se deberd comprobar el embalaje y el nivel de radioactividad. La actividad pu
mediante una camara de ionizacion. El lutecio (*''Lu) es un emisor de radiacion beta(—)/ga@
mediciones de la actividad con una cdmara de ionizacion son extremadamente sensible%
geométricos y, por lo tanto, solo se deben realizar en condiciones geométricas adecu

Lumark es para un solo uso. @

Deben respetarse las precauciones habituales sobre esterilidad y radioactividad®

)
El vial no debe abrirse nunca y debe mantenerse en el interior del blin '@plomo. El producto debe
extraerse asepticamente a traves del tapon mediante una aguja y una jefinguilla estériles desechables después

de desinfectar el tapon. ,b

Deben tomarse las precauciones de asepsia pertinentes para mant la esterilidad de Lumark y para
mantener la esterilidad durante todo el procedimiento de mareaje,radioactivo.

El agente complejante y los reactivos restantes se deb @ar al vial con el cloruro de lutecio (*"’Lu).

El lutecio (*"’Lu) libre es captado y se acumula en lo s, lo que podria provocar osteosarcomas. Es
aconsejable agregar un agente quelante (como DTP. tes de la administracién intravenosa de complejos
marcados con lutecio (*'’Lu) con el fin de forma%omplejo con el lutecio (*""Lu) libre, si existiera, para
provocar un rapido aclaramiento renal del lutecio &Lu).

La informacidn detallada sobre este medi to esté disponible en la pagina web de la Agencia Europea de

Medicamentos httg://www.ema.euroga:f
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ANEXO | K\

FABRICANTE RESPONSABL LIBERACION DE LOS
LOTES

CONDICIONES O RESTR@\IES DE SUMINISTRO Y USO

OTRAS CONDICION REQUISITOS DE LA
AUTORIZACION DE ERCIALIZACION

CONDICIONES @ RESTRICCIONES EN RELACION CON LA
UTILIZACION S RAY EFICAZ DEL MEDICAMENTO
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A. FABRICANTE RESPONSABLE DE LA LIBERACION DE LOS LOTES

Nombre y direccion del (de los) fabricante(s) responsable(s) de la liberacién de los lotes

1.D.B. Holland B.V.
Weverstraat 17
5111 PV Baarle-Nassau

PAISES BAJOS t@

B. CONDICIONES O RESTRICCIONES DE SUMINISTRO Y USO

Medicamento sujeto a prescripcion médica restringida (ver Anexo |: Ficha técnica g&n de las
caracteristicas del producto, seccion 4.2). t v

C. OTRAS CONDICIONES Y REQUISITOS DE LA AUTORIZAC DE
COMERCIALIZACION ‘o

L 4

¢ Informes periddicos de seguridad (IPSs) <\

Los requerimientos para la presentacion de los IPSs para este @wento se establecen en la lista de
fechas de referencia de la Union (lista EURD) prevista en el afti 107quater, apartado 7, de la Directiva
2001/83/CE y cualquier actualizacién posterior publicada ( rtal web europeo sobre medicamentos.

®)

D. CONDICIONES O RESTRICCIONES EN CION CON LA UTILIZACION SEGURA Y
EFICAZ DEL MEDICAMENTO

e Plan de gestion de riesgos (PGR) @

farmacovigilancia necesarias segun lo @ ado en la version del PGR incluido en el Modulo 1.8.2 de la

El titular de la autorizacion de comercialli% (TAC) realizara las actividades e intervenciones de
autorizacién de comercializaciéon y e(cy quier actualizacion del PGR que se acuerde posteriormente.

Se presentara un PGR actualizat@
e A peticion de la Ageﬁ@( ropea de Medicamentos.

e Cuando se modifi istema de gestidn de riesgos, especialmente como resultado de nueva
informacién dis e que pueda conllevar cambios relevantes en el perfil beneficio/riesgo, o
como resultado consecucion de un hito importante (farmacovigilancia o minimizacién de

riesgos). §
Si coincide la p@ cién de un IPS con la actualizacion del PGR, ambos documentos se pueden

presentar conj ente.
L 4

>
&
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ETIQUETABD Y PROSPECTO






DATOS QUE DEBEN FIGURAR EN EL EMBALAJE EXTERIOR

BOTE DE PLASTICO y BLINDAJE DE PLOMO

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO

Lumark 80 GBg/ml precursor radiofarmacéutico en solucion
Cloruro de lutecio (*"'Lu)

éb |
o
>

2. PRINCIPIO(S) ACTIVO(S)

<

N g

Cada ml de solucion contiene 80 GBq de cloruro de lutecio (*""Lu) a la hora y fech;d calibracion, lo que

corresponde como méaximo a 160 microgramos de lutecio. La fecha y hora

produccidn. O
L 4
\

)

cakibracion se fija al final de la

3. LISTA DE EXCIPIENTES

Agua para preparaciones inyectables

7
Acido clorhidrico {\4/

™
4.  FORMA FARMACEUTICAY CONTEN@EL ENVASE
Precursor radiofarmacéutico en solucion @

1 vial Q

Volumen: {Z} ml
Actividad (en la fecha y hora de calibrécion): {Y} GBq
Fecha y hora de calibracion: {DD/MM/AAAA} {hh:mm} CET

Actividad especifica (en la fecha @'a de calibracion): {YY} GBg/mg

Masa Lu:
Cadigo de cliente: &
Destino:

Q

5.  FORMAY \@DE ADMINISTRACION

A4

Para administrdciopdespués del marcaje radioactivo in vitro. Leer el prospecto antes de utilizar este

b 2

medicamentd®
Para un s

'Y

LA VISTA 'Y DEL ALCANCE DE LOS NINOS

G&ERTENCIA ESPECIAL DE QUE EL MEDICAMENTO DEBE MANTENERSE FUERA
D

~
Mantener fuera de la vista y del alcance de los nifios.

17



| 7. OTRA(S) ADVERTENCIA(S) ESPECIAL(ES), SI ES NECESARIO

‘.‘
vy

>
XS,

| 8. FECHA DE CADUCIDAD N

N
Fecha de caducidad: {DD/MM/AAAA} {hh:mm} CET 0

,0’\\

9. CONDICIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

El almacenamiento debe realizarse conforme a la normativa nacional s teriales radioactivos.

Almacenar en el envase original con el fin de protegerlo frente a la radti)ag'@aﬁ

UTILIZADO Y DE LOS MATERIALES DERIVA SU USO (CUANDO

10. PRECAUCIONES ESPECIALES DE ELIMINACIOQI@MEDICAMENTO NO
CORRESPONDA)

-
La eliminacién del medicamento no utilizado y de tod@ateriales gue hayan estado en contacto con él
se realizard de acuerdo con la normativa local. 0

/o)

11. NOMBRE Y DIRECCION DEL TR_AT? DE LA AUTORIZACION DE

COMERCIALIZACION

1.D.B. Holland B.V. < )
Weverstraat 17
5111 PV Baarle-Nassau

Paises Bajos s@

V=

12.  NUMERO(S) DE WUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

EU/1/15/1013/001

C

e .
| 13. NUMERODE LOTE

Lote @
<

| 14. “CONDICIONES GENERALES DE DISPENSACION

MEDICAMENTO SUJETO A PRESCRIPCION MEDICA.

18



[ 15, INSTRUCCIONES DE USO |

| 16.  INFORMACION EN BRAILLE |

Se acepta la justificacién para no incluir la informacion en Braille.

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D 2 §

No procede. \®

18. IDENTIFICADOR UNICO - INFORMACION EN CARACTERES Vlﬁts
L 4

No procede.
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INFORMACION MINIMA QUE DEBE INCLUIRSE EN PEQUENOS ACONDICIONAMIENTOS
PRIMARIOS

VIAL

1. NOMBRE DEL MEDICAMENTO Y VIA(S) DE ADMINISTRACION

Lumark 80 GBg/ml precursor radiofarmacéutico en solucion

Cloruro de lutecio (*"Lu) 0\®
O
D

2. FORMA DE ADMINISTRACION

-
Para administracion después del marcaje radioactivo in vitro. \ Q
O
| 3. FECHA DE CADUCIDAD Q,)\

CAD {DD/MM/AAAA} . /\//O
N

| 4. NUMERO DE LOTE Q‘

Lote 0

5. CONTENIDO EN PESO, EN VOL& N O EN UNIDADES

(,0

Cadigo del cliente:

6. OTROS

(@)
S
&

4
e\q’b\

oA
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Prospecto: informacion para el paciente

Lumark 80 GBg/ml precursor radiofarmacéutico en solucion
Cloruro de lutecio (*'’Lu)

Lea todo el prospecto detenidamente antes de que se le administre este medicamento combin con
Lumark, porque contiene informacion importante para usted. %
- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
- Si tiene alguna duda, consulte a su médico nuclear que supervisara el procedimiento. @
- Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico nuclear, incluso si se trata de s adversos
que no aparecen en este prospecto. Ver seccion 4.

Contenido del prospecto @

1. Quées Lumarky para qué se utiliza Q

2. Que necesita saber antes de que le administren el medicamento mard ioactivamente con Lumark
3. Como utilizar el medicamento marcado radioactivamente con Lun@

4. Posibles efectos adversos (J

5. Conservacion de Lumark

6.

Contenido del envase e informacion adicional ,b

1. Qué es Lumark y para qué se utiliza
Lumark no es el medicamento final y no debe emple r si mismo.

Lumark es lo que se denomina un precursor radi gutico. Contiene el principio activo
cloruro de lutecio (*''Lu).

Lumark se utiliza para el marcaje radioacti\@—nedicamentos, una técnica en la que los medicamentos se
marcan (marcaje radioactivo) con una fo adioactiva del elemento lutecio, denominada lutecio (*'’Lu).
Estos medicamentos se pueden emples nte procedimientos médicos para conducir la radiactividad a
determinadas zonas del cuerpo, como areds con células tumorales.

Lumark se debe emplear exclu'%ﬁgnte para el marcaje radioactivo de medicamentos desarrollados
especificamente para ser usab el principio activo cloruro de lutecio (*''Lu).

La administracién de me@«entos marcados radioactivamente con lutecio (*’’Lu) implica recibir una
pequefia cantidad de r vidad. Su médico y el médico nuclear han considerado que el beneficio clinico
gue usted obtendra cedimiento con el radiofarmaco supera el riesgo de la radiacion.

Consulte el pro&ej@'del medicamento que va a ser marcado radioactivamente con Lumark.
L 4

2. Qu esita saber antes de que le administren el medicamento radiomarcado con Lumark

El ic@mento radiomarcado con Lumark no debe utilizarse:

- si es alérgico al lutecio o cualquiera de los deméas componentes de este medicamento (incluidos en la
seccion 6).

- si estd embarazada o cree que pueda estarlo

Advertencias y precauciones

El tratamiento con medicamentos radiomarcados con lutecio (*'’Lu) puede provocar los siguientes efectos
adversos:
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- Reduccion del nimero de globulos rojos (anemia).

- Reduccion del nimero de plaquetas en la sangre (trombocitopenia), las cuales son importantes para
detener las hemorragias.

- Reduccién del nimero de glébulos blancos (leucopenia, linfopenia o neutropenia), los cuales son
importantes para proteger al organismo frente a infecciones.

La mayoria de estos acontecimientos son leves y pasajeros.
En algunos pacientes se ha descrito una reduccién del nimero de los 3 tipos de células sanguinéas (glébulos
rojos, plaquetas y glébulos blancos - pancitopenia), que hace necesaria la interrupcién del trataiento.

Debido a que el lutecio (*’Lu) puede a veces afectar a sus células sanguineas, su médico re%ﬁ andlisis de
sangre antes de iniciar el tratamiento y a intervalos regulares durante el mismo.
Hable con su médico si experimenta falta de aliento, moratones, hemorragia nasal, sang@en las encias o

si desarrolla fiebre. Q

Durante la terapia radionucleidica de receptores peptidicos en tumores neuroend s, los rifiones excretan
analogos de somatostatina radiomarcados. Por lo tanto, su médico realizard un analiSis de sangre para medir
la funcion renal antes de iniciar el tratamiento y durante el mismo. ) Q

El tratamiento con lutecio (*''Lu) puede causar alteraciones de la funci6 Qtica. Su médico realizara un
andlisis de sangre para controlar su funcién hepética durante el tratami€n

Los medicamentos marcados con lutecio (*''Lu) pueden adminis @Girectamente en una vena a través de
un tubo llamado céanula. Se han notificado fugas de liquido en J&do circundante (extravasacion). Hable
con su médico si experimenta hinchazoén o dolor en el brazo \

Después de que los tumores neuroendocrinos se trata @ecio (*""Lu), los pacientes pueden presentar
sintomas asociados a la liberacion de hormonas de Iams tumorales, conocida como crisis carcinoide.
Informe a su médico si se siente mareado o débil o péwta rubefaccién o diarrea después del tratamiento.

El tratamiento con lutecio (*'’Lu) puede causar smme de lisis tumoral, debido a la rapida destruccion de
las células tumorales. Esto puede ocasionarﬁ(lados anormales en los andlisis de sangre, latidos cardiacos
irregulares, insuficiencia renal o convulsi n el plazo de una semana después del tratamiento. Su médico
llevard a cabo exdmenes de sangre par r la presencia de este sindrome. Informe a su médico si tiene
calambres musculares, debilidad musctlag confusién o dificultad para respirar.

Antes de la administracion de amentos marcados radioactivamente con Lumark debe:
beber mucha agua antes de co r el procedimiento para orinar muy frecuentemente durante las primeras

horas posteriores a su finali;@

Nifos y adolescentes
Consulte el prospecto.del medicamento que va a ser radiomarcado con Lumark.

y medicamentos marcados radioactivamente con Lumark
nuclear si esta tomando, ha tomado recientemente o podria tener que tomar cualquier
7'ya que algunos medicamentos pueden interferir en la interpretacion de las iméagenes Se

otro medi
desconoc% loruro de lutecio (*'’Lu) puede interactuar con otros medicamentos, ya que no se han
realizad@ ios especificos.

Informe a su

oy lactancia
Si e8tg embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar embarazada o tiene intencion de quedarse
embarazada, consulte a su méedico nuclear antes de que le administren medicamentos marcados
radioactivamente con Lumark.

Debe informar al médico nuclear antes de la administracion de medicamentos marcados radioactivamente

con Lumark si hay alguna posibilidad de que pueda estar embarazada,
si presenta un retraso en el periodo o si esta en periodo de lactancia.
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En caso de duda, es importante que consulte a su médico nuclear que supervise el procedimiento.

Si estd embarazada
Los medicamentos marcados radioactivamente con Lumark no se le deben administrar si estd embarazada.

Si esta en periodo de lactancia
Si va a recibir tratamiento con medicamentos marcados radioactivamente con Lumark, se le pedir3

interrumpa la lactancia.
Por favor, consulte a su médico nuclear cudndo puede reanudar la lactancia.

Conduccidén y uso de maquinas \®
Los medicamentos empleados en combinacion con Lumark pueden afectar a su capaci onducir y

7

utilizar méaquinas. Por favor, lea atentamente el prospecto del medicamento en cuestb

(%

Hay normas estrictas sobre el uso, manipulacién y eliminacion de radiof4 QLOS medicamentos
marcados radioactivamente con Lumark se usaran en areas controladasgs les. Este producto sélo sera
manejado y le sera administrado por personal entrenado y cualificadogfarazusarlo de forma segura. Esas
personas pondran especial cuidado en el uso seguro de este produc nformaran de sus acciones.

3. Como utilizar el medicamento radiomarcado con Lumark

El médico nuclear que supervise el procedimiento decidira Ia.c@d de medicamento marcado
radioactivamente con Lumark que debe usarse en su caso. E la cantidad minima necesaria para
obtener el efecto deseado, dependiendo del medicamento le administre al mismo tiempo y de su uso
previsto.

Administracion del medicamento marcado radioa@samente con Lumark y realizacién del
procedimiento

Lumark solo debe usarse combinado con otro medicamento que se haya desarrollado y autorizado
especificamente para su combinacion con |L@ (*""Lu). Solo se puede administrar combinado.

Duracion del procedimiento
Su médico nuclear le informara sobre & dufacion habitual del procedimiento después de la administracion
del medicamento marcado radioactiva e con Lumark.

Después de la administraciésﬁ%edicamento marcado radioactivamente con Lumark, usted debe:
El médico nuclear le informasé be tomar precauciones especiales después de que se le administre el
medicamento marcado radigagtivamente con Lumark. Consulte con su médico nuclear si tiene cualquier
duda.

Si se le ha administfade mas medicamento marcado radioactivamente con Lumark del que debe
Es improbable urya dosis con una dosis Unica del medicamento marcado radioactivamente con Lumark

controlada con pre€ision por el medico nuclear que supervise el procedimiento. Sin embargo, en caso de
sobredosis, ust cibira el tratamiento apropiado.

Si tiene er otra duda sobre el uso de Lumark, consulte al médico nuclear que supervisa el
procedimiento.
4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, el medicamento marcado radioactivamente con Lumark puede producir
efectos adversos, aunque no todas las personas los sufran.

Se ha notificado boca seca en pacientes con cancer de prostata que recibieron tratamiento con lutecio (*"Lu)
y este efecto adverso ha sido temporal.
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Muy frecuentes (pueden afectar a mas de 1 de cada 10 personas):

- Reduccion del recuento de células sanguineas (plaquetas, glébulos rojos o blancos)
- Nauseas

- VOmitos

- Pérdida de cabello leve y de forma temporal

Frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 10 personas):

— Reduccion del nimero de glébulos blancos (neutropenia)

Poco frecuentes (pueden afectar hasta 1 de cada 100 personas):

—  Cancer de médula dsea (sindrome mielodisplasico) 0\®

—  Cancer de médula ésea (leucemia mieloide aguda)

L 4

Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponi?)@Q

- Crisis carcinoide \

- Sindrome de lisis tumoral (destruccion rapida de las células t S)

- Reduccion del namero de gldbulos rojos, plaquetas y glébules klancos (pancitopenia)
- Bocaseca 14 )V

Se han notificado casos de cancer de médula dsea (sindro ielodisplésico y leucemia mieloide aguda) en
pacientes varios afios después del tratamiento con ter nucleidica de receptores peptidicos marcados
con lutecio (*'’Lu) de tumores neuroendocrinos.

>

Después de la administracion del medicamento radioactivamente con Lumark, este liberara una
cierta cantidad de radiacion ionizante (radiactivmue conlleva cierto riesgo de cancer y desarrollo de
defectos congenitos. En todos los casos, el ri de radiacion se ve compensado por los beneficios
potenciales derivados de la administracié edicamento marcado radioactivamente.

Si desea mas informacion, consulte el grogpecto del medicamento concreto que se va a marcar
radioactivamente.

Si experimenta efectos adversanulte a su médico nuclear, incluso si se trata de efectos adversos que no
aparecen en este prospecto. Q

Comunicacion de efecto@/ersos

Si experimenta cualq ipo de efecto adverso, consulte a su médico de medicina nuclear, incluso si se trata
de efectos adversos gue ho aparecen en este prospecto. También puede comunicarlos directamente a través
del sistema nacio@ notificacion incluido en el Apéndice V. Mediante la comunicacion de efectos
adversos UStEdej contribuir a proporcionar mas informacion sobre la seguridad de este medicamento.

L 4
5. Cor@cién de Lumark

No @Je almacenar este radiofarmaco. Este medicamento se almacena bajo la responsabilidad del
e idhsta en instalaciones apropiadas. El almacenamiento de radiofarmacos se realizara conforme a la
normativa nacional sobre materiales radiactivos.

La siguiente informacion esté destinada unicamente al especialista.

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha y hora de caducidad que aparece en la etiqueta después de
CAD.
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Conservar en el envase original que confiere proteccidon frente a la radiacion.

6. Contenido del envase e informacion adicional

Composicion de Lumark

- Su principio activo es el cloruro de lutecio (*'’Lu). Cada ml de solucion contiene 80 GBg ‘
cloruro de lutecio (*'’Lu) a la fecha y hora de calibracion, lo que corresponde como méxi @ 160
microgramos de lutecio. La fecha y hora de calibracion se fija al final de la produccid. (S Bq: El
GigaBequerelio es la unidad en la que se mide la radioactividad).

- Los otros ingredientes son &cido clorhidrico (0,1 N) y agua para preparaciones in}@bles.

Aspecto del producto y contenido del envase
La solucién del precursor radiofarmacéutico se envasa en un vial de 10 ml de vidri@gipo | incoloro, cerrado

con un tapon de caucho de bromobutilo y sello de aluminio.

O
Cada vial contiene un volumen variable de 0,1 a 5 ml, lo que correspond a actividad comprendida entre
8y 400 GBq (en la fecha y hora de calibracion). EI volumen depende antidad necesaria de

medicamentos combinados con Lumark para la administracién por el fédico nuclear.

Cada acondicionamiento contiene 1 vial de vidrio en un contgnm plomo que, a su vez, se introduce en
un bote de plastico. N

Titular de la autorizacién de comercializacion y respo@ de la fabricacion
I.D.B. Holland B.V.
Weverstraat 17 sl

5111 PV Baarle-Nassau

Paises Bajos @

Teléfono: +31(0)13 5079 558

Fax: +31(0)13 5079 912 Q
Correo electrénico: quality@idb-radioph .com

Fecha de la ultima revision %’@)rospecto

Otras fuentes de inform

La informacion deta e este medicamento esta disponible en la pagina web de la Agencia Europea de
Medicamentos: htig: .ema.europa.eu.
O
\‘ >

Esta infor @ bn esta destinada Gnicamente a médicos o profesionales del sector sanitario:

Elr de las caracteristicas del producto de Lumark se incluye como un documento separado en el

e I producto, con el fin de proporcionar a los profesionales sanitarios otra informacion cientifica y
préactiea adicional sobre la administracion y el uso de este radiofarmaco.

Por favor, consulte la ficha técnica [la ficha técnica debe estar incluida en la caja].
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ANEXO 1V,
CONCLUSIONES CIENTIFICAS Y MOTI ARA LA MODIFICACION DE LAS

COND ES ,
DE LAS AUTORIZACIO E COMERCIALIZACION
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Conclusiones cientificas

Teniendo en cuenta lo dispuesto en el Informe de Evaluacion del Comité para la Evaluacion de Riesgos en
Farmacovigilancia (PRAC) sobre los informes periddicos de seguridad (IPS) para cloruro de lutecio (*''Lu),
las conclusiones cientificas del Comité de Medicamentos de Uso Humano (CHMP) son las siguientes:

A la vista de los datos disponibles sobre extravasacion a partir de la bibliografia y de las advertéy @
actuales sobre extravasacion en el resumen de las caracteristicas del producto, y ademas, consid % do el
riesgo de nefropatia por radiacion y los métodos adecuados para detectar la enfermedad rend@artir de la
bibliografia y de los informes espontaneos, el Comité para la Evaluacion de Riesgos en FN vigilancia
(PRAC) ha llegado a la conclusion de que la informacion del producto de productos qu@jlenen cloruro de
lutecio (*'’Lu) se debera modificar en consecuencia.

Ademas, a la vista de los datos disponibles sobre pancitopenia y neutropenia a partir@ bibliografia, los
estudios y los informes espontaneos, que incluyen en algunos casos una estrecha ion temporal y un
mecanismo de accién verosimil, y de xerostomia a partir de estudios y un mecanisimo de accion verosimil, el
Comité para la Evaluacion de Riesgos en Farmacovigilancia (PRAC) consi tablecida una relacion
causal con cloruro de lutecio (*'’Lu) y ha llegado a la conclusion de que ladnfdsmacion del producto de
productos que contienen cloruro de lutecio (*'’Lu) se debera modificar’e& ecuencia.

El CMDh esta de acuerdo con las conclusiones cientificas del PR%J

L 4
Motivos para la modificacion de las condiciones de la(s) é{\{acién(es) de comercializacion
De acuerdo con las conclusiones cientificas para clorur @tecio (*"Lu), el CHMP considera que el
balance beneficio-riesgo del medicamento o medica que contiene(n) cloruro de lutecio (*'’Lu) no se
modifica sujeto a los cambios propuestos en la info ion del producto.

El CHMP recomienda que se modifiquen las con@nes de la(s) autorizacion(es) de comercializacion.
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