PRILOG I.

SAZETAK OPISA SVOJSTAVA LIJEKA



1. NAZIV LIJEKA

SomaKit TOC 40 mikrograma set za pripravu radiofarmaceutika

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV
Svaka bocica praska sadrzi 40 mikrograma edotreotida.
Radionuklid nije dio seta.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Set za pripravu radiofarmaceutika sadrzi:
- prasak za otopinu za injekciju: bocica sadrzi bijeli liofilizirani prasak.
- Reakcijski pufer: boéica sadrzi bistru, bezbojnu otopinu.

Za radioaktivno obiljezavanje otopinom galijevog [*®Ga] klorida.

4.  KLINICKI PODACI
4.1. Terapijske indikacije
Ovaj lijek se koristi samo u dijagnosticke svrhe.

Nakon radioaktivnog obiljezavanja otopinom galijevog [®Ga] klorida, dobivena otopina galijevog
[*®Ga] edotreotida indicirana je za prikaz prekomjerne ekspresije somatostatinskih receptora
pozitronskom emisijskom tomografijom (PET) u odraslih bolesnika s potvrdenom dijagnozom ili
sumnjom na dobro diferencirane gastroenteropankreaticne neuroendokrine tumore (GEP-NET) sa
svrhom lokaliziranja primarnih tumora i njihovih metastaza.

4.2. Doziranje i nacin primjene

Lijek smiju primjenjivati samo educirani zdravstveni radnici koji su stru¢ni u uporabi i rukovanju
dijagnosti¢kim sredstvima u djelatnosti nuklearne medicine te iskljuc¢ivo u odredenom prostoru odjela
nuklearne medicine.

Doziranje

Preporucena aktivnost za odraslu osobu koja tezi 70 kg je 100 do 200 MBgq, primijenjeno izravnom,
polaganom intravenskom injekcijom.

Aktivnost ¢e biti prilagodena fizickim karakteristikama bolesnika, vrsti PET kamere koju se Koristi i
metodi dobivanja slike.

Stariji
Za starije bolesnike nije potrebna nikakva prilagodba doze.
Ostecenje funkcije bubrega / jetre

Sigurnost i djelotvornost galijevog [®*Ga] edotreotida nisu ispitivane u bolesnika s osteéenjem funkcije
bubrega ili jetre.



Pedijatrijska populacija

Sigurnost i djelotvornost galijevog [*®Ga] edotreotida nisu ustanovljene za pedijatrijsku populaciju u
kojoj bi efektivna doza mogla biti drugacija nego u odraslih osoba. Nema preporuke za primjenu lijeka
SomaKit TOC u pedijatrijskih bolesnika.

Nacin primjene

SomakKit TOC namijenjen je iskljuéivo za intravensku, jednokratnu primjenu.
Ovaj lijek potrebno je radioaktivno obiljeziti prije primjene u bolesnika.

Neposredno prije primjene injekcije mjeracem radioaktivnosti mora se izmjeriti aktivnost galijevog
[*®Ga] edotreotida.

Injekciju galijevog [*®Ga] edotreotida mora se primijeniti intravenskim putem kako bi se izbjegla
lokalna ekstravazacija ¢ija je posljedica nenamjerno ozracivanje bolesnika i pojava artefakata na
slikama.

Za upute o magistralnoj pripremi lijeka prije primjene vidjeti dijelove 6.6. i 12.

Za upute o pripremi bolesnika pogledajte dio 4.4.

Dobivanje slika

Radioaktivno obiljeZeni SomaKit TOC prikladan je za medicinsko oslikavanje PET-om. Oslikavanje
mora obuhvacati cijelo tijelo, od lubanje do sredine bedara. Preporuceno vrijeme oslikavanja je 40 do
90 minuta nakon injekcije. Vrijeme pocetka i trajanje oslikavanja potrebno je prilagoditi
upotrijebljenoj opremi, bolesniku i obiljezjima tumora radi postizanja najbolje moguce kvalitete slike.

4.3. Kontraindikacije

Preosjetljivost na djelatnu tvar, na neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1. ili na bilo koju
komponentu obiljezenog radiofarmaceutika.

4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Moguca reakcija preosjetljivosti ili anafilakti¢ke reakcije

Ako nastupi reakcija preosjetljivosti ili anafilakticka reakcija, mora se odmah prekinuti primjena lijeka
i prema potrebi zapoceti intravensko lije¢enje. Kako bi se omoguéilo trenutno djelovanje u hitnim
slucajevima, potrebni lijekovi i oprema poput endotrahealnog tubusa moraju biti trenutno dostupni.

Procjena individualnog omjera Koristi i rizika

Za svakog bolesnika izlaganje zra¢enju mora biti opravdano vjerojatnom koristi. Primijenjena
aktivnost mora u svakom slucaju biti najniza moguca aktivnost koja ¢e osigurati dobivanje potrebnih
dijagnostickih informacija.

Ostecenje funkcije bubrega / jetre

Potrebno je pazljivo razmotriti omjer koristi i rizika u tih bolesnika s obzirom na to da je moguce
pojacano izlaganje zracenju.

Pedijatrijska populacija

Za informacije o primjeni u pedijatrijskoj populaciji vidjeti dio 4.2.



Priprema bolesnika

Prije pocetka pretrage bolesnici moraju biti dobro hidrirani, a tijekom prvih nekoliko sati nakon
pretrage potrebno ih je poticati na ucestalo mokrenje radi smanjenja izlaganja zracenju.

Pogreske pri tumadenju slika dobivenih primjenom galijevog [*Ga] edotreotida

PET slike dobivene primjenom galijevog [*®Ga] edotreotida odrazavaju prisutnost somatostatinskih
receptora u tkivima.

Organi s visokim fizioloskim preuzimanjem (uptake) galijevog [*®Ga] edotreotida ukljucuju slezenu,
bubrege, jetru, hipofizu, stitnu Zlijezdu i nadbubrezne zlijezde. Takoder je moguce visoko fiziolosko
preuzimanje galijevog [*®Ga] edotreotida u dijelu gusterace koji se naziva kukasti nastavak (procesus
uncinatus).

Povecano preuzimanje galijevog [*Ga] edotreotida nije specifiéno za GEP-NET. Zdravstveni radnici
trebaju biti svjesni da bi za postavljanje dijagnoze mogla biti potrebna dodatna oslikavanja ili
histoloske i/ili druge odgovarajuce pretrage.

Zbog fizioloskog preuzimanja galijevog [®Ga] edotreotida, splenoza i intrapankreati¢na akcesorna
slezena mogu biti slu¢ajno otkrivene pomocu ciljane dijagnostike somatostatinskih receptora.
Prijavljeni su slucajevi u kojima je takvo preuzimanje bilo pogresno dijagnosticirano kao
neuroendokrini tumori, $to je dovelo do nepotrebnih intervencija. Potrebno je razmotriti poremecaje
slezene (npr. splenektomiju, splenozu i intrapankreati¢nu akcesornu slezenu) kao relevantni ¢imbenik
pri izvjeStavanju o ishodu ciljane dijagnostike somatostatinskih receptora.

Pozitivni rezultati takoder zahtijevaju procjenu moguce prisutnosti druge bolesti karakterizirane
visokom lokalnom koncentracijom somatostatinskih receptora. Na primjer, povecanje gustoce
somatostatinskih receptora moze se takoder pojaviti u sljede¢im patoloskim stanjima: subakutnim
upalama (podruéja koncentracije limfocita, uklju¢ujuéi reaktivne limfne ¢vorove, npr. nakon
cijepljenja), tiroidnim bolestima (npr. tiroidna autonomija i Hashimotova bolest), tumorima hipofize,
karcinomu pluc¢a (karcinomu malih stanica), meningeomima, karcinomima dojke, limfoproliferativnim
bolestima (npr. Hodgkinovoj bolesti i non-Hodgkinovim limfomima) i tumorima koji nastaju iz tkiva
koja embrioloski potjeu od neuralnog grebena (npr. paragangliomima, medularnim karcinomima
Stitne Zlijezde, neuroblastomima, feokromocitomima).

U sluc¢aju Cushingovog sindroma, dugotrajna izlozenost endogenom hiperkortizolizmu moze smanjiti
ekspresiju somatostatinskih receptora i negativno utjecati na rezultate oslikavanja somatostatinskih
receptora galijevim [*®Ga] edotreotidom. Stoga je u bolesnika s GEP-NET-om i Cushingovim
sindromom potrebna normalizacija vrijednosti kortizola prije PET-a uz primjenu galijevog [*Ga]
edotreotida.

Ogranidenja oslikavanja galijevim [*®Ga] edotreotidom

U slucaju GEP-NET-a, uobigajeno je intenzivnije preuzimanje galijevog [*Ga] edotreotida nego u
zdravom tkivu. Medutim, lezije GEP-NET-a s nedovoljno gusto izraZzenim somatostatinskim
receptorima ne mogu se prikazati galijevim [*®Ga] edotreotidom. PET slike dobivene primjenom
galijevog [*®®Ga] edotreotida potrebno je vizualno tumaditi, te pri klinickom tumaéenju ne bi trebalo
primjenjivati semikvantitativno mjerenje preuzimanja galijevog [®Ga] edotreotida.

Podaci koji podupiru djelotvornost galijevog [*Ga] edotreotida u predvidanju i praéenju terapijskog
odgovora na radionuklidnu terapiju usmjerenu na peptidne receptore (PRRT, engl. peptide receptor
radionuclide therapy) u histoloski potvrdenom metastatskom NET-u su ograniceni (vidjeti dio 5.1).



Istovremena uporaba somatostatinskih analoga

Pozeljno je obaviti oslikavanje galijevim [®*Ga] edotreotidom dan (ili nekoliko dana) prije sljedeée
primjene somatostatinskog analoga. Vidjeti dio 4.5.

Nakon postupka

Tijekom prvih 12 sati nakon primjene potrebno je ogranic€iti bliski kontakt s dojencadi i trudnicama.

Posebna upozorenja

Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

Zbog niskog pH radioaktivno obiljeZene otopine galijevog [®*Ga] edotreotida, slu¢ajna ekstravazacija
moze izazvati lokalni nadrazaj. U slucaju ekstravazacije ubrizgavanje se mora prekinuti i promijeniti
mjesto ubrizgavanja, a zahvaceno podrucje isprati otopinom natrijevog klorida.

Mjere opreza u vezi s opasnostima za okoli§ dostupne su u dijelu 6.6.
4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Somatostatin i njegovi analozi vjerojatno se nastoje vezati za iste somatostatinske receptore. Zato je
pri lije¢enju bolesnika somatostatinskim analozima pozeljno obaviti oslikavanje galijevim [%Ga]
edotreotidom dan (ili nekoliko dana) prije sljedece primjene somatostatinskog analoga.

Dugotrajna izlozenost endogenom hiperkortizolizmu moze smanjiti ekspresiju somatostatinskih
receptora i negativno utjecati na rezultate oslikavanja somatostatinskih receptora galijevim [®Ga]
edotreotidom. U bolesnika s Cushingovim sindromom potrebno je normalizirati razinu kortizola prije
izvodenja PET-a uz primjenu lijeka SomaKit TOC.

Postoje dokazi da kortikosteroidi mogu inducirati smanjenje broja somatostatinskih receptora podtipa
2 (SSTR2). Opetovana primjena visokih doza glukokortikosteroida prije primjene galijeva [®*Ga]
edotreotida moze uzrokovati nedovoljnu ekspresiju SSTR2 za odgovarajucu vizualizaciju
neuroendokrinih tumora (NET) pozitivnih na somatostatinske receptore.

4.6. Plodnost, trudnoca i dojenje

Zene reproduktivne dobi

Kada se planira primjena radiofarmaceutika u zena reproduktivne dobi, vazno je iskljuciti mogucu
trudno¢u. Za svaku Zenu kojoj je izostala mjese¢nica mora se pretpostaviti da je trudna dok se ne
dokaze suprotno. Ako postoji sumnja na trudnoé¢u (ako je u Zene izostala mjese¢nica, ako Su njezine
mjesecnice vrlo neredovite, itd.), bolesnici je potrebno ponuditi druge metode koje ne ukljuc¢uju
primjenu ioniziraju¢eg zracenja (ako su dostupne).

Trudnoéa
Nema podataka o primjeni ovog lijeka u trudno¢i. Postupci koji uklju¢uju primjenu radionuklida u

trudnica uzrokuju i ozra¢ivanje fetusa. Zbog toga Se tijekom trudnoce smiju provoditi samo neophodne
pretrage, pri kojima vjerojatna korist od primjene uvelike premasuje rizik za majku i fetus.



Dojenje

Prije primjene radiofarmaceutika u majke koja doji potrebno je razmotriti moguénost odgode primjene
radionuklida sve dok majka ne prekine dojenje, te izabrati najprikladniji radiofarmaceutik, imajuci na
umu koli¢inu aktivnosti koja se izlu¢i u maj¢ino mlijeko. Ako se primjena smatra neophodnom,
potrebno je prekinuti dojenje na 12 sati, a izdojeno mlijeko baciti.

Prvih 12 sati nakon injekcije potrebno je ograniciti bliski kontakt s dojencadi.

Plodnost

Nisu provedena ispitivanja za procjenu utjecaja na plodnost.

4.7. Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima

Galijev [*®Ga] edotreotid ne utjece ili zanemarivo utjeée na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa
strojevima.

4.8. Nuspojave

Izlaganje ioniziraju¢em zracenju povezano je s nastankom raka i mogucim razvojem nasljednih
ostecenja. Budu¢i da kod primjene maksimalne preporucene aktivnosti od 200 MBq efektivna doza
iznosi 4,5 mSy, pojava nuspojava je malo vjerojatna.

Nuspojave su podijeljene u skupine u skladu MedDRA kategorizacijom ugestalosti: vrlo ¢esto (>1/10),
¢esto (>1/100 i <1/10), manje Cesto (>1/1000 i <1/100), rijetko (=1/10 000 i <1/1000), vrlo rijetko

(<1/10 000) te nepoznato (ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka).

Op¢i poremecaji i reakcije na mjestu primjene:
Nepoznato: bol na mjestu injekcije

Opis odabranih nuspojava

Prijavljeni su slu¢ajevi u kojima je fiziolosko preuzimanje galijevog [®*Ga] edotreotida od strane tkiva
slezene bilo pogresno dijagnosticirano kao neuroendokrini tumori, §to je dovelo do nepotrebnih
intervencija (vidjeti dio 4.4).

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano prac¢enje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.

4.9. Predoziranje
U slucaju primjene prevelike doze zracenja, dozu koju je bolesnik apsorbirao potrebno je, kad je to

moguce, smanjiti ubrzavanjem izlu¢ivanja radionuklida iz tijela pojatanom hidratacijom i ucestalim
mokrenjem. Moglo bi biti korisno procijeniti efektivnu dozu koja je primijenjena.



5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA
5.1 Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: dijagnosticki radiofarmaceutici; ostali dijagnosti¢ki radiofarmaceutici za
otkrivanje tumora. ATK oznaka: VV091X009.

Mehanizam djelovanija

Galijev [*®Ga] edotreotid veZe se za somatostatinske receptore. In vitro ovaj se radiofarmaceutik veze s
visokim afinitetom uglavnom za SSTR2, ali i za SSTR5 u manjoj mjeri.

Semikvantitativna korelacija izmedu preuzimanja galijevog [**Ga] edotreotida u tumorima i gustoce
SSTR-a u histopatolo$kim uzorcima nije procijenjena in vivo niti u bolesnika s GEP-NET-om niti u
zdravim organima. Nadalje, nije poznato veze li se galijev [®*Ga] edotreotid in vivo na druge strukture
ili receptore osim SSTR-a.

Farmakodinamic¢ki uéinci

U kemijskim koncentracijama koje se upotrebljavaju za dijagnosticke pretrage, ne Cini se da galijev
[*®Ga] edotreotid ima ikakav klini¢ki relevantan farmakodinamicki ué¢inak.

Edotreotid je somatostatinski analog. Somatostatin je neurotransmiter u sredi$njem ziv€anom sustavu,
ali i hormon koji se veze za stanice neuroendokrinog podrijetla i inhibira otpustanje hormona rasta,
inzulina, glukagona i gastrina. Nema podataka o tome dovodi li intravenska primjena edotreotida do
varijacije razina serumskog gastrina i serumskog glukagona.

Klini¢ka djelotvornost i sigurnost

Za otkrivanje primarnog GEP-NET-a u sluc¢aju povecanih razina relevantnog biokemijskog tumorskog
markera ili u slu¢aju dokazanih metastaza NET-a, osjetljivost s obzirom na pojedinog bolesnika i
specifi¢nost PET-a primjenom galijevog [®Ga] edotreotida bili su 100 % (4/4), odnosno 89 % (8/9) u
prospektivnom ispitivanju koje su proveli Gabriel i sur. 2007. Stopa otkrivanja tumora bila je 75%
(3/4) u podskupini bolesnika s nepoznatim primarnim tumorom u prospektivnom ispitivanju koje su
proveli Frilling i sur. 2010. U retrospektivnom ispitivanju Schreitera i sur. 2014., intraindividualna
usporedba u podskupini od 20 bolesnika pokazala je da galijev [®*Ga] edotreotid lokalizira primarni
tumor u 9/20 (45 %) bolesnika, a indij (***In) pentetreotid u 2/20 (10 %) bolesnika.

Prospektivna intraindividualna usporedba pokazala je da galijev [®*Ga] edotreotid moze otkriti tumore
bolje od indij (***In) pentetreotida. Stopa otkrivanja tumora od 100 % (40/40) u usporedbi s 85 %
(34/40) uocena je u ispitivanju koje su proveli Hofmann i sur. 2001. u kojem su sudjelovali bolesnici s
histoloski dokazanim bronhijalnim (n=2) NET-om ili NET-om srednjeg crijeva (n=6). U ispitivanju
koje su proveli Buchmann i sur. 2007., koje je provedeno na 27 bolesnika ve¢inom s GEP-NET-om
(59 %) ili NET-ima nepoznatog primarnog sijela (30 %), galijev [*®Ga] edotreotid identificirao je 279
tumora u usporedbi sa 157 tumora otkrivenih s indijevim (*!In) pentetreotidom. U ispitivanju koje su
proveli Van Binnebeek i sur. 2015., na 53 bolesnika s metastatskim GEP-NET-om [uglavhom GEP-
NET (n=39) ili NET nepoznatog podrijetla (n=6)], stopa otkrivanja tumora za galijev [**Ga] edotreotid
bila je 99,9% (1098/1099) naspram 60% (660/1099) za indijev (**In) pentetreotid na temelju
kontrolnih snimanja. U ispitivanju koje su proveli Lee i sur. 2015. na 13 bolesnika s GEP-NET-om,
otkriveno je ukupno 35 pozitivnih tumora kod 10 bolesnika na PET/CT slici dobivenoj primjenom
galijevog [*®Ga] edotreotida ili SPECT/CT slici dobivenoj primjenom indijevog (**!In) pentetreotida,
dok u 3 bolesnika niti jednom metodom snimanja nisu prikazani pozitivni tumori. Galijev [*®Ga]
edotreotid otkrio je 35/35 (100%) tumora u usporedbi s 19/35=54% za SPECT/CT sliku dobivenu
primjenom indijevog (*!In) pentetreotida. U ispitivanju koje su proveli Kowalski i sur. 2003. na 4
bolesnika s GEP-NET-om, galijev [®®Ga] edotreotid pokazao je bolju stopu otkrivanja (100%) kod
pojedinog bolesnika od indijevog (**!In) pentetreotida (50%).



Podaci koji su dostupni o klini¢koj djelotvornosti galijevog [®Ga] edotreotida za indikaciju
predvidanja i pracenja terapijskog odgovora na radionuklidnu terapiju usmjerenu na peptidne receptore
(PRRT) u histoloski potvrdenom metastatskom NET-u su ogranic¢eni. Podneseno je pet ispitivanja, od
kojih je jedno prospektivno (Gabriel i sur. 2009.) i Cetiri retrospektivna (Kroiss i sur. 2013., Ezziddin i
sur. 2012., Kratochwil i sur. 2015. i Luboldt i sur. 2010.a). U ispitivanju koje su proveli Gabriel i sur.
2009., galijev [®®Ga] edotreotid prije PRRT-a usporeden je s CT-om ili MR-om primjenom kriterija za
procjenu odgovora solidnih tumora (RECIST). PET i CT slike dobivene primjenom galijevog [®Ga]
edotreotida pokazale su podudarnost kod 32 bolesnika (70%) te nepodudarnost kod 14 bolesnika
(30%), od kojih je 9 bilo u progresiji bolesti i 5 u remisiji.

Retrospektivno ispitivanje koje su proveli Kroiss i sur. 2013. na 249 bolesnika s NET-om pokazalo je
da PRRT zna¢ajno ne utjeée na semikvantitativno preuzimanje galijevog [®Ga] edotreotida pri PET-u,
osim kod jetrenih metastaza u bolesnika s NET-om, ali ispitivanje nije histoloski potvrdeno. Tri
preostala retrospektivna ispitivanja ukljucila su mali broj bolesnika (u rasponu od 20 do 28 bolesnika s
GEP-NET-om ili onih s karcinomom nepoznatog primarnog sijela) te su pokazala da je
semikvantitativno preuzimanje na PET prikazu dobivenom primjenom galijevog [®®Ga] edotreotida
prije PRRT-a odgovaralo dozama koje je apsorbirao tumor po ubrizganoj aktivnosti prvog terapijskog
ciklusa koji je slijedio, razlikovalo se izmedu tumora klasificiranih kao oni s odgovorom i oni bez
odgovora nakon tri ciklusa PRRT-a, te je pomoglo razlikovati jetrene metastaze od zdravog tkiva jetre.

5.2  Farmakokineticka svojstva

Distribucija

Nakon intravenske injekcije galijev [®Ga] edotreotid brzo se eliminira iz krvi uslijed
bieksponencijalne eliminacije aktivnosti uz poluvijek od 2,0 £ 0,3 min i 48 £ 7 min.

Preuzimanje u organima

Organ s najvi§om razinom fizioloskog preuzimanja_galijevog [*®Ga] edotreotida je slezena, a slijede je
bubrezi. Preuzimanje u jetri, hipofizi, stitnoj zlijezdi i nadbubreznim zlijezdama je nize. Takoder je
moguée Vidjeti visoko fiziolosko preuzimanje galijevog [*®Ga] edotreotida u kukastom nastavku
(procesus uncinatus) gusterace. Otprilike 50 minuta nakon intravenske primjene, nakupljanje
galijevog [®Ga] edotreotida doseZe plato u svim organima.

Uoceno je da preuzimanje u organima u tkivima zdravih odraslih osoba ovisi o dobi te da pretezno ne
ovisi o spolu (osim u slucaju §titne Zlijezde i glave gusterace).

Eliminacija

Unutar Cetiri sata nakon intravenske primjene galijevog [®®Ga] edotreotida nisu nadeni radioaktivni
metaboliti u serumu.

Unutar 2 do 4 sata priblizno 16 % aktivnosti galijevog [*®Ga] edotreotida eliminira se iz tijela
mokrenjem. Peptid se izluCuje iz bubrega kao netaknuti spoj.

Poluvijek
Buduéi da je brzina eliminacije znatno sporija nego fizikalni poluvijek galija[®®Ga] (68 min), bioloski
poluvijek ne¢e puno utjecati na efektivni poluvijek lijeka, koji bi o¢ekivano iznosio ne$to manje od 68

minuta.

Ostecenja funkcije bubrega / jetre

Farmakokinetika nije okarakterizirana u bolesnika s ostec¢enjem funkcije bubrega ili jetre.



5.3. Neklinicki podaci o sigurnosti primjene
Neklini¢ki podaci nisu otkrili nikakvu posebnu opasnost od galijevog [*®Ga] edotreotida u ljudi.

Lokalna procjena podnosljivosti rezultirala je blagim do umjerenim znakovima upale u
perivaskularnom podruc¢ju u nekih Zivotinja, §to se moze pripisati hiskom pH otopine.

Nisu provedena ispitivanja plodnosti, embrioloska ispitivanja, ispitivanja mutagenosti ili dugoro¢ne
kancerogenosti.

Sto se ti¢e nove pomocéne tvari (1,10-fenantrolina), za vrijeme ispitivanja toksi¢nosti provedenog sa
setom za pripravu SomaKit TOC koji je ukljuéivao 1,10-fenantrolin u 400 puta vecoj dozi od one za
ljudsku primjenu, nisu zabiljezeni znakovi toksi¢nosti.

Ispitivanja genotoksi¢nosti provedena na 1,10-fenantrolinu dostupna u literaturi pokazuju negativne
rezultate pri testiranju mutacija na bakteriji (Amesov test), a pri testiranju limfoma u miseva otkrivena
je moguca genotoksi¢nost pri koncentracijama koje su 750 puta vise od maksimalne koncentracije
1,10-fenantrolina koju je moguce postici u krvotoku bolesnika. Medutim, ¢ak i uzimajuéi u obzir u
najgorem slucaju kao referencu granice za genotoksi¢na i kancerogena oneciscenja, rizik povezan s
koli¢inom 1,10-fenantrolina u tragovima u pripravku SomaKit TOC smatra se zanemarivim u dozi
koja se primjenjuje u bolesnika: izlaganje 1,10-fenantrolinu (5 pg/doza) je 24 puta manje od
prihvatljivog dnevnog unosa genotoksi¢nih onecis¢enja (120 ug dnevno za izlaganja kraca od mjesec
dana).

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1. Popis pomoénih tvari

PraSak

1,10-fenantrolin

Gentizinska kiselina

Manitol (E421)

Pufer

Mravlja kiselina

Natrijev hidroksid (E524)

Voda za injekcije

Nakon radioaktivnog obiljezavanja, dobivena otopina kao pomo¢nu tvar sadrzi i kloridnu kiselinu iz
eluata generatora.

6.2. Inkompatibilnosti

Radioaktivno obiljezavanje molekula nosaca galijevim [®Ga] kloridom vrlo je osjetljivo na prisutnost
metalnih onecis¢enja u tragovima. Potrebno je koristiti samo S$trcaljku i igle za $trcaljku koje mogu
svesti na najmanju mogucu razinu metalna oneci$¢enja u tragovima (primjerice, nemetalne igle ili igle

presvucene silikonom).

Lijek se ne smije mijeSati s drugim lijekovima osim onih navedenih u dijelu 12.



6.3. Rok valjanosti

Set zapakiran kao za prodaju

2 godine.

Nakon radioaktivnog obiljezavanja

4 sata.

Ne Cuvati na temperaturi iznad 25°C nakon radioaktivnog obiljezavanja.

S mikrobioloskog stajalista, lijek se mora odmah primijeniti. Ako se ne primijeni odmah, vrijeme
cuvanja tijekom primjene i uvjeti prije primjene odgovornost su korisnika.

6.4. Posebne mjere pri cuvanju lijeka

Cuvati u hladnjaku (2°C do 8°C).
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.
Uvjete cuvanja nakon radioaktivnog obiljezavanja lijeka vidjeti u dijelu 6.3.

Cuvanje radiofarmaceutika trebalo bi biti u skladu s nacionalnim propisima o radioaktivnim
materijalima.

6.5. VrstaisadrZzaj spremnika i posebna oprema za uporabu

Svako pakiranje sadrzi:

o Jednu bocicu praska za otopinu za injekciju: boc¢ica od 10 ml od stakla tipa I, zatvorena
bromobutilnim gumenim ¢epom i zabrtvljena zatvara¢em s flip-off kapicom. Svaka bocica
sadrzi 40 mikrograma edotreotida.

o Jednu bocicu reakcijskog pufera: bo¢ica od 10 ml od ciklickog olefinskog polimera zatvorena
teflonskim ¢epom i zabrtvljena zatvarac¢em s flip-off kapicom. Svaka bo¢ica sadrzi 1 ml
reakcijskog pufera.

6.6. Posebne mjere za zbrinjavanje i druga rukovanja lijekom

Onpcenita upozorenja

Radiofarmaceutike moraju preuzimati, koristiti i primjenjivati samo ovlastene osobe u za to odredenim
klini¢kim uvjetima. Njihovo preuzimanje, Cuvanje, uporaba, prijenos i zbrinjavanje podlijezu
propisima i/ili odgovaraju¢im dozvolama nadleznih sluzbenih tijela.

Radiofarmaceutici se moraju pripremiti na na¢in koji zadovoljava i zahtjeve sigurnosti pri zracenju i
zahtjeve farmaceutske kvalitete. Treba poduzeti odgovarajuce asepticke mjere opreza.

Sadrzaj bocica predviden je isklju¢ivo za pripremu otopine galijevog [®*Ga] edotreotida za injekciju te
se ne smije primjenjivati izravno u bolesnika bez prethodnog pripremnog postupka.

Svaka bocica od 40 mikrograma sadrzi suvisak lijeka. Medutim, preporucuje se bocicu pripremiti u
skladu s uputom i primijeniti kao pojedina¢nu dozu u bolesnika, ovisno o aktivnosti koja ¢e se

ubrizgati; sav preostali materijal treba zbrinuti nakon radioaktivnog obiljezavanja i primjene.

Mijere opreza koje treba poduzeti prije rukovanja ili primjene lijeka

Za upute o radioaktivnom obiljezavanju lijeka prije primjene vidjeti dio 12.

Ako se za vrijeme pripreme lijeka bocica osteti, lijek se ne smije Koristiti.
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Postupci primjene moraju se provesti tako da se rizik od kontaminacije lijeka i ozracivanja osoblja
svede na najmanju moguc¢u mjeru. Obavezna je uporaba odgovarajuée zastitne opreme.

Sadrzaj seta nije radioaktivan prije radioaktivnog obiljezavanja. Medutim, nakon dodavanja otopine
galijevog [®Ga] klorida nuzna je primjerena zastita zavrsnog pripravka.

Primjena radiofarmaceutika rizi¢na je za druge osobe jer moze do¢i do vanjskog zracenja ili
kontaminacije uslijed prolijevanja mokrace, povracanja, krvarenja itd. Zato se moraju poduzeti mjere

zaStite od zraCenja u skladu s nacionalnim propisima.

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
Advanced Accelerator Applications

8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville

92500 Rueil-Malmaison

Francuska

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/1/16/1141/001

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA/DATUM OBNOVE ODOBRENJA
Datum prvog odobrenja: 08.12.2016.
Datum posljednje obnove odobrenja: 12.11.2021.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

11. DOZIMETRIJA

Galij-68 raspada se uz poluvijek od 68 minuta na stabilni cink-68, u 89 % sluc¢ajeva pozitronskom
emisijom prosjecne energije od 836 keV, nakon ¢ega slijedi fotonsko anihilacijsko zracenje od

511 keV (178%), 10 % orbitalnim elektronskim uhvatom (rendgenskim ili Augerovim emisijama) te
3 % putem 13 gama-prijelaza sa 5 razina pobude.

Dozimetriju galijevog [®®Ga] edotreotida izratunali su Sandstrom i sur. (2013), koriste¢i softver
OLINDA/EXM 1.1 (tabela 1.).
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Tabela 1.: Dozimetrija galijevog [®®Ga] edotreotida

Apsor_birana doza u odredenim mGy/MBq
organima

Organi Srednja vrijednost
Nadbubrezne zlijezde 0,077
Mozak 0,010
Dojke 0,010
Stijenka zu¢nog mjehura 0,015
Stijenka donjeg debelog crijeva 0,015
Tanko crijevo 0,023
Stijenka Zeluca 0,013
Stijenka gornjeg debelog crijeva 0,020
Stijenka srca 0,020
Bubrezi 0,082
Jetra 0,041
Pluca 0,007
Misié 0,012
Jajnici 0,015
Gusteraca 0,015
Crvena koStana srz 0,016
Osteogene stanice 0,021
Koza 0,010
Slezena 0,108
Testisi 0,011
Timus 0,011
Stitna Zlijezda 0,011
Stijenka mokra¢nog mjehura 0,119
Maternica 0,015
Cijelo tijelo 0,014
Efektivna doza

mSv/MBq 0,021

Efektivna doza koja proizlazi iz primjene aktivnosti od 200 MBq u odrasle osobe tezine 70 kg iznosi
otprilike 4,2 mSv.

Uobicajene doze zracenja kriti¢nih organa, a to su stijenka mokra¢nog mjehura, slezena, bubrezi i
nadbubrezne zlijezde, iznose 24, 22, 16 i 15 mGy, navedenim redoslijedom, za primijenjenu aktivnost
od 200 MBg.

12. UPUTE ZA PRIPREMU RADIOFARMACEUTIKA

Sigurnost pri zradenju — rukovanje lijekom

Koristite vodootporne rukavice, djelotvornu zastitu od zracenja i odgovarajuce mjere sigurnosti
prilikom rukovanja radioaktivno obiljezenim lijekom SomaKit TOC kako biste izbjegli nepotrebno
ozra¢ivanje bolesnika, zaposlenika, klini¢kog osoblja i drugih osoba.

Radiofarmaceutike smiju primjenjivati ili njihovu primjenu nadgledati samo kvalificirani zdravstveni
radnici sa specificnom obukom i iskustvom u sigurnoj primjeni i rukovanju radionuklidima, i Cije su
iskustvo i obuku odobrile odgovarajuce vladine agencije koje izdaju dozvole za primjenu
radionuklida.

Otopina galijevog [*®Ga] edotreotida mora se pripremiti u skladu sa standardima zastite od zradenja i
farmaceutske kvalitete, osobito u odnosu na asepti¢ku tehniku. Ako se u bilo kojem trenutku tijekom

pripreme lijeka bocica osteti, lijek se ne smije koristiti.
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Mora se koristiti plasti¢na Strcaljka od 1 ml s malo mrtvog prostora radi preciznog mjerenja
odgovarajuéeg volumena reakcijskog pufera koji se dodaje tijekom pripreme. Ne smiju se Koristiti
staklene strcaljke.

Za primjenu, otopinu treba izvuci kroz éep koristeé¢i jednodoznu $trcaljku opremljenu odgovaraju¢im
zastitnim pokrovom i sterilnu iglu za jednokratnu uporabu ili uz pomo¢ odobrenog
automatiziranog sustava za primjenu.

Nacin pripreme

SomakKit TOC isporucuje se kao set koji sadrzi dvije boCice. Namijenjen je radioaktivnom
obiljezavanju otopinom galijevog [*®Ga] klorida koja je u skladu s monografijom 2464 Europske
farmakopeje Otopina galijevog [*®Ga] kiorida za radioaktivno obiljeZavanje te koja je sterilna i ¢ija je
kompatibilnost sa setom SomaKit TOC ispitana. Smiju se koristiti samo generatori koji su odobreni
kao lijekovi u Europskoj uniji. Za vise informacija o doticnom generatoru pogledajte sazetak opisa
svojstava lijeka.

Sljede¢i su se odobreni generatori pokazali kompatibilnim sa setom SomaKit TOC:
o GalliaPharm, 0,74 — 1,85 GBq, generator radionuklida (Eckert & Ziegler Radiopharma GmbH),
o Galli Ad, 0,74 — 1,85 GBq, generator radionuklida (IRE-Elit).

Otopina galijevog [*®Ga] edotreotida za intravensku injekciju mora se pripremiti u skladu s asepti¢nim
postupkom, lokalnim propisima i sljede¢im uputama.

Rekonstitucija pomocu generatora GalliaPharm:

a. Ako je moguce, radi prakti¢nosti tijekom pripreme radioaktivno obiljezenog lijeka SomakKit
TOC, grija¢u plocu treba postaviti neposredno pored generatora.

b. Temperaturu zasti¢ene suhe kupelji s otvorima promjera 25 mm postavite na 95°C. Koristeci
termometar, osigurajte da temperatura dosegne zadanu vrijednost i stabilizira se prije
zapocinjanja postupka rekonstitucije.

C. Uklonite flip-off kapicu s bo¢ice s praskom (bo¢ica 1) i obriSite ¢ep boéice odgovaraju¢im
antiseptikom da biste dezinficirali povrSinu, zatim pustite da se Cep osusi.

d. Probusite ¢ep bocice 1 (prasak za otopinu za injekciju) sterilnim filtrom zraka od 0,2 pm radi
odrzavanja atmosferskog tlaka unutar boéice tijekom postupka radioaktivnog obiljeZavanja. Igla
sterilnog filtera zraka od 0,2 pm niti u jednom trenutku ne smije do¢i u kontakt s eluatom kako
bi se izbjeglo onecis¢enje metalnim Eesticama.

e. Uklonite flip-off kapicu s bo¢ice 2 (reakcijski pufer) i obriSite ¢ep bocice odgovaraju¢im
antiseptikom da biste dezinficirali povrsinu, zatim pustite da se ¢ep osusi. Sterilnom Strcaljkom
od 1 ml, koja ima malen mrtvi prostor, pazljivo izvucite 0,5 ml reakcijskog pufera i zadrzite
reakcijski pufer u Strcaljki za potrebe koraka ,,i”.

f. Spojite muski luer priklju¢ak odvoda generatora *®Ge/*®Ga sa sterilnom iglom (presvu¢enom
silikonom ili drugim odgovaraju¢im materijalom koji moZe smanjiti metalna onecis¢enja u
tragovima).

g. Spojite boc¢icu 1 s odvodom generatora ubadanjem igle za eluat kroz gumeni ¢ep. Postavite iglu
za eluat ispod igle sterilnog filtera zraka od 0,2 um. Osigurajte da igle ne dolaze u kontakt jedna
s drugom te ih nemojte umociti u eluat niti u jednom trenutku.

h. Eluirajte generator izravno u bo¢icu 1 (kroz iglu) u skladu s uputama za uporabu proizvodaca
generatora, kako biste rekonstituirali prasak eluatom. Eluacija se moze obaviti ru¢no ili
pumpom.

i Na kraju eluacije razdvojite generator od bocice 1 izvlaenjem igle iz gumenog ¢epa i odmah
dodajte reakcijski pufer koji je prethodno doziran u sterilnoj Strcaljki od 1 ml. Izvucite Strcaljku
i sterilni filtar zraka od 0,2 um te premjestite bocicu u otvor suhe kupelji na 95°C, koriste¢i
hvataljke. Ostavite bo¢icu na temperaturi od 95°C najmanje sedam minuta (nemojte dopustiti da
zagrijavanje traje dulje od 10 minuta) bez muckanja ili mijeSanja.
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Nakon 7 minuta maknite bocicu iz suhe kupelji, postavite je u odgovarajuce oznaceni olovni
zaStitni spremnik i ostavite da se hladi na sobnoj temperaturi priblizno 10 minuta.

Testirajte radioaktivnost bo¢ice odgovaraju¢im sustavom kalibracije radioaktivnosti i zabiljeZite
rezultat. Zabiljezite vrijednost aktivnosti, vrijeme kalibracije, broj serije i rok valjanosti na
naljepnicu zastitnog spremnika uklju¢enu u pakiranje koja se postavlja na olovni zastitni
spremnik nakon radioaktivnog obiljezavanja.

Izvedite kontrolu kvalitete u skladu s preporuc¢enim metodama kako biste provjerili sukladnost
sa specifikacijama (vidjeti dio ,,Kontrola kvalitete™).

Prije uporabe potrebno je vizualno pregledati otopinu. Smiju se koristiti samo bistre otopine bez
vidljivih Cestica. Vizualni pregled trebalo bi izvesti sa zaStitnom maskom radi zastite od
zracenja.

Bogicu s otopinom galijevog [*®*Ga] edotreotida ¢uvajte na temperaturi ispod 25°C do uporabe.
U trenutku primjene lijek se mora asepticki izvuéi te je potrebno pridrzavanje standarda zastite
od zraCenja. Dozu u bolesnika treba izmjeriti koriStenjem odgovarajuéeg sustava kalibracije
radioaktivnosti neposredno prije primjene u bolesnika. Takoder bi trebalo zabiljeziti podatke o
primjeni lijeka.

Shematski prikaz postupka radioaktivnog obiljezavanja prikazan je na Slici 1.

Slika 1: Postupak radioaktivnog obiljeZavanja pri kori$tenju generatora GalliaPharm

HCI

%Ga u HCl-u

- Otopina
%Ge /%Ga reakcijskog

generator I pufera
‘ (botica 2)
/‘ /‘ 95°C tijekom

7 minuta

@ @

Prasak *Ga-edotreotid
(bocica 1)
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Rekonstitucija pomocu generatora Galli Ad:

a.

b.

Ako je moguce, radi prakti¢nosti tijekom pripreme radioaktivno obiljeZzenog lijeka SomakKit
TOC, grijacu plocu treba postaviti neposredno pored generatora.

Postavite temperaturu zasticene suhe kupelji s otvorima promjera 25 mm na 95°C. Koristec¢i
termometar, osigurajte da temperatura dosegne zadanu vrijednost i stabilizira se prije
zapocinjanja postupka rekonstitucije.

Uklonite flip-off kapicu s bo€ice s praskom (bo¢ica 1) i obrisite ¢ep boéice odgovaraju¢im
antiseptikom da biste dezinficirali povrSinu, zatim pustite da se ¢ep osusi.

Probusite ¢ep bocice 1 (prasak za otopinu za injekciju) sterilnim filtrom zraka od 0,2 pum radi
odrzavanja atmosferskog tlaka unutar bocice tijekom postupka radioaktivnog obiljezavanja. Igla
sterilnog filtera zraka od 0,2 pm niti u jednom trenutku ne smije do¢i u kontakt s eluatom kako
bi se izbjeglo onecis¢enje metalnim Cesticama.

Uklonite flip-off kapicu s bo¢ice 2 (reakcijski pufer) i obriSite éep bocice odgovarajué¢im
antiseptikom da biste dezinficirali povr$inu, zatim pustite da se ep osusi. Sterilnom Strcaljkom
od 1 ml, koja ima malen mrtvi prostor, pazljivo izvucite 100 pl reakcijskog pufera i zadrzite
reakcijski pufer u Strcaljki za potrebe koraka ,,g”.

Sterilnom Strcaljkom od 5 ml i sterilnom iglom (presvuc¢enom silikonom ili drugim
odgovaraju¢im materijalom koji moZe smanjiti metalna onecis¢enja u tragovima) pazljivo
izvucite 4 ml vode za injekciju i rekonstituirajte prasak u boéici 1.

Dodajte reakcijski pufer koji ste prethodno dozirali u sterilnoj $trcaljki od 1 ml.

Spojite muski luer priklju¢ak odvoda generatora ®*Ge/*®Ga sa sterilnom iglom (presvucenom
silikonom ili drugim odgovaraju¢im materijalom koji moze smanjiti metalna one¢is¢enja u
tragovima).

Spojite bocicu 1 s odvodom generatora ubadanjem igle za eluat kroz gumeni ¢ep. Postavite iglu
za eluat ispod igle sterilnog filtera zraka od 0,2 um. Osigurajte da igle ne dolaze u kontakt jedna
s drugom te ih nemojte umodciti u eluat niti u jednom trenutku. Okrenite gumb za 90° u polozaj
za punjenje, potom pricekajte 10 sekundi prije no $to vratite gumb u pocetni polozaj sukladno
uputama za uporabu generatora.

Kroz sterilni filtar zraka od 0,2 um spojite bo¢icu 1 na vakuumsku bocicu ili pumpu kako biste
zapoceli eluaciju. Eluirajte generator izravno u bo¢icu 1 (kroz iglu).

Na kraju eluacije prvo izvucite iglu iz vakuumske bocice radi uspostave atmosferskog tlaka u
bocici 1, potom uklanjanjem igle iz gumenog ¢epa razdvojite bocicu 1 s generatora. Kona¢no
uklonite sterilni filtar zraka od 0,2 um te premjestite bocicu u otvor suhe kupelji na 95°C,
koriste¢i hvataljke. Ostavite bo¢icu na temperaturi od 95°C najmanje 7 minuta (hemojte
dopustiti da zagrijavanje traje dulje od 10 minuta) bez muckanja ili mijesanja.

Nakon 7 minuta maknite boc¢icu iz suhe kupelji, postavite je u odgovarajuce oznaéeni olovni
zastitni spremnik i ostavite da se hladi na sobnoj temperaturi priblizno 10 minuta.

Testirajte radioaktivnost bocice odgovaraju¢im sustavom kalibracije radioaktivnosti i zabiljezite
rezultat. Zabiljezite vrijednost aktivnosti, vrijeme kalibracije, broj serije i rok valjanosti na
naljepnicu zastitnog spremnika uklju¢enu u pakiranje koja se postavlja na olovni zastitni
spremnik nakon radioaktivnog obiljezavanja.

Izvedite kontrolu kvalitete u skladu s preporuc¢enim metodama kako biste provjerili sukladnost
sa specifikacijama (vidjeti dio ,,Kontrola kvalitete™).

Prije uporabe potrebno je vizualno pregledati otopinu. Smiju se koristiti samo bistre otopine bez
vidljivih Cestica. Vizualni pregled trebalo bi izvesti sa zastitnom maskom radi zastite od
zracenja.

Bogicu s otopinom galijevog [*Ga] edotreotida ¢uvajte na temperaturi ispod 25°C do uporabe.
U trenutku primjene lijek se mora asepticki izvuéi te je potrebno pridrzavanje standarda zastite
od zracenja. Dozu za bolesnika treba izmjeriti koriStenjem odgovarajuceg sustava kalibracije
radioaktivnosti neposredno prije primjene u bolesnika. Takoder bi trebalo zabiljeziti podatke o
primjeni lijeka.

Shematski prikaz postupka radioaktivnog obiljezavanja prikazan je na Slici 2.
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Slika 2: Postupak radioaktivnog obiljeZzavanja pri koriStenju generatora Galli Ad

Otopina
reakcijskog
H:0 pufera

(bocica 2) %Ga uHCl-u

95°C tijekom
7 minuta

A‘u‘:Ge/'[\FGa |
generator |
Pradak ZQ %8Ga-edotreotid

(bocica 1) Bocica pod
vakuumom

Bocica 1 koja sadrzi
H,O i otopinu reakcijskog pufera

Otopina galijevog [*®Ga] edotreotida stabilna je do 4 sata nakon pripreme. Zato se radioaktivno
obiljeZena otopina smije upotrijebiti unutar 4 sata hakon pripreme u skladu s radioaktivnosti
potrebnom za primjenu.

Radioaktivni otpad mora se zbrinuti u skladu s odgovaraju¢im nacionalnim propisima.

Nakon radioaktivnog obiljeZavanja ispravnim volumenom reakcijskog pufera i eluata generatora,
zabranjeno je svako daljnje razrjedivanje bilo kojim sredstvom za razrjedivanje.

Kontrola kvalitete

Tabela 2.: Specifikacije galijevog [®Ga] edotreotida

Test Kr_lterul__ . Metoda
prihvatljivosti
Bistre otopine bez . P
Izgled vidljivih Gestica Vizualno ispitivanje
pH 3,2-3,8 pH indikatorske trake

. . . Tankoslojna kromatografija
Djelotvornost obiljeZavanja <3% (ITLC1, vidjeti pojedinosti u
koloidni galij-68

nastavku)

. . . Tankoslojna kromatografija
Djelotvornost obiljeZavanja <2% (ITLC2, vidjeti pojedinosti u
% slobodni galij-68

nastavku)

Kontrole kvalitete trebalo bi izvoditi sa zastitnom maskom radi zastite od zracenja.
Preporuéena metoda za odredivanje djelotvornosti obiljezavanja galijevim [**Ga] edotreotidom:

ITLC1:

Materijal

. ITCL papir od staklenog vlakna (npr. Agilent ITLC SG1001) koji je prethodno narezan na
trakice od 1 cm x 12 cm

o Mobilna faza: 77 g/L otopine amonijevog acetata u vodi /metanolu 50:50 V/V

o Spremnik za razvijanje

. Radiometrijski ITLC snima¢
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Analiza uzorka

a. TLC spremnik za razvijanje priprema se ulijevanjem mobilne faze na dubinu od 3 do 4 mm.
Pokrijte spremnik i dopustite da se dovede u ravnotezu.

b. Nanesite kap galijevog [*®Ga] edotreotida na liniju iscrtanu olovkom na 1 cm od kraja ITLC
trake.

C. Postavite ITLC traku u spremnik za razvijanje i ostavite da se razvija na udaljenosti od 9 cm od
mjesta nanoSenja.

d. Snimite ITLC radiometrijskim ITLC snima¢em

e. Specifikacije faktora zadrzavanja (Rf) su sljedece:
Nekompleksirani galij [®*Ga] = 0 do 0,1
Galijev [*®Ga] edotreotid = 0,8 do 1

Djelotvornost obiljezavanja racuna se integracijom vrsne vrijednosti s faktorom Rf =0 do 0,1 koja
mora biti < 3 %.

ITLC2:

Materijal

o ITCL papir od staklenog vlakna (npr. Agilent ITLC SG1001) koji je prethodno narezan na
trakice od 1 cm x 12 cm

o Mobilna faza: natrijev citrat 0,1 M (pH 5) u vodi

. Spremnik za razvijanje

o Radiometrijski ITLC snimac

Analiza uzorka

a. TLC spremnik za razvijanje priprema se ulijevanjem mobilne faze na dubinu od 3 do 4 mm.
Pokrijte spremnik i dopustite da se dovede u ravnotezu.

b. Nanesite kap galijevog [*®Ga] edotreotida na liniju iscrtanu olovkom na 1 cm od kraja ITLC
trake.

C. Postavite ITLC traku u spremnik za razvijanje i ostavite da se razvija na udaljenosti od 9 cm od
mjesta nanosenja.

d. Snimite ITLC radiometrijskim ITLC snimacem
Specifikacije faktora zadrzavanja (Rf) su sljedece:
Galijev [®Ga] edotreotid = 0,1 do 0,2
Slobodni galij-68 = 0,9 do 1

Djelotvornost obiljezavanja racuna se integracijom vrsne vrijednosti s faktorom Rf = 0,9 do 1,0 koja
mora biti <2 %.

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za lijekove
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOG II.

PROIZVODPAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U
PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

OSTALI UVJETI | ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA
U PROMET

UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU
PRIMJENU LIJEKA
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A PROIZVOPAC ODGOVORAN ZA PUSTANJE SERIJE LIJEKA U PROMET

Naziv i adresa proizvodaca odgovornog za pustanje serije lijeka u promet
Advanced Accelerator Applications (Italy) S.r.l.

Via Crescentino snc,

13040 Saluggia (VC),

Italija

B. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ OPSKRBU I PRIMJENU

Lijek se izdaje na ograniceni recept (vidjeti Prilog I.: Sazetak opisa svojstava lijeka, dio 4.2.).

C. OSTALI UVJETI | ZAHTJEVI ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
o Periodic¢ka izvjeSca o neskodljivosti lijeka (PSUR-evi)

Zahtjevi za podnosenje PSUR-eva za ovaj lijek definirani su u referentnom popisu datuma EU (EURD
popis) predvidenom ¢lankom 107.c stavkom 7. Direktive 2001/83/EZ i svim sljede¢im azuriranim
verzijama objavljenima na europskom internetskom portalu za lijekove.

D. UVJETI ILI OGRANICENJA VEZANI UZ SIGURNU I UCINKOVITU PRIMJENU
LIJEKA

o Plan upravljanja rizikom (RMP)

Nositelj odobrenja obavljat ¢e zadane farmakovigilancijske aktivnosti i intervencije, detaljno
objasnjene u dogovorenom Planu upravljanja rizikom (RMP), koji se nalazi u Modulu 1.8.2 Odobrenja
za stavljanje lijeka u promet, te svim sljede¢im dogovorenim azuriranim verzijama RMP-a.

Azurirani RMP treba dostaviti:

) na zahtjev Europske agencije za lijekove;

o prilikom svake izmjene sustava za upravljanje rizikom, a narocito kada je ta izmjena rezultat
primitka novih informacija koje mogu voditi ka znacajnim izmjenama omjera korist/rizik,
odnosno kada je izmjena rezultat ostvarenja nekog vaznog cilja (u smislu farmakovigilancije ili
minimizacije rizika).
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PRILOG III.

OZNACIVANJE I UPUTA O LIJEKU
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A. OZNACIVANJE
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PODACI KOJI SE MORAJU NALAZITI NA VANJSKOM PAKIRANJU

VANJSKA KUTIJA

1. NAZIV LIJEKA

SomaKit TOC 40 mikrograma set za pripravu radiofarmaceutika
edotreotid

2. NAVODENJE DJELATNE(IH) TVARI

Svaka bocica praska sadrzi 40 mikrograma edotreotida.

3. POPIS POMOCNIH TVARI

Pomo¢ne tvari:
Prasak: 1,10-fenantrolin, gentizinska kiselina, manitol (E421)
Pufer: mravlja kiselina, natrijev hidroksid (E524), voda za injekcije

Za dodatne informacije vidjeti uputu o lijeku.

4. FARMACEUTSKI OBLIK I SADRZAJ

Set za pripravu radiofarmaceutika

Svako pakiranje sadrzi:
- 1 bo¢icu praska za otopinu za injekciju
- 1 bocicu reakcijskog pufera

5. NACIN I PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

Za radioaktivno obiljezavanje reakcijskim puferom i otopinom galija-68 [**Ga] u HCI koja se dobiva
germanij [*®Ga]/galij [®®Ga] generatorom.

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.
Intravenska primjena nakon radioaktivnog obiljezavanja.
Samo za jednokratnu uporabu.

6. POSEBNO UPOZORENJE O CUVANJU LIJEKA IZVAN POGLEDA I DOHVATA
DJECE

Cuvati izvan pogleda i dohvata djece.

7. DRUGO(A) POSEBNO(A) UPOZORENJE(A), AKO JE POTREBNO

Lijek je radioaktivan nakon radioaktivnog obiljezavanja.
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8. ROK VALJANOSTI

Rok valjanosti

Upotrijebiti u roku od 4 sata nakon radioaktivnog obiljezavanja.

9. POSEBNE MJERE CUVANJA

Cuvati u hladnjaku.
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

Nakon radioaktivnog obiljezavanja Cuvati na temperaturi ispod 25°C.

10. POSEBNE MJERE ZA ZBRINJAVANJE NEISKORISTENOG LIJEKA ILI
OTPADNIH MATERIJALA KOJI POTJECU OD LIJEKA, AKO JE POTREBNO

Radioaktivni otpad mora se zbrinuti u skladu s odgovaraju¢im nacionalnim propisima.

11. NAZIV | ADRESA NOSITELJA ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Advanced Accelerator Applications
8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville
92500 Rueil-Malmaison

Francuska

12. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

EU/01/16/1141/001

13. BROJ SERIJE

Broj serije

‘ 14. NACIN IZDAVANJA LIJEKA

‘ 15. UPUTE ZA UPORABU

‘ 16. PODACI NA BRAILLEOVOM PISMU

Prihvaceno obrazlozenje za nenavodenje Brailleovog pisma.
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‘ 17. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - 2D BARKOD

Nije primjenjivo.

‘ 18. JEDINSTVENI IDENTIFIKATOR - PODACI CITLJIVI LJUDSKIM OKOM

Nije primjenjivo.
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

BOCICA PRASKA

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

SomaKit TOC 40 mikrograma prasak za otopinu za injekciju
edotreotid
i.v. primjena nakon radioaktivnog obiljezavanja

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.

3. ROK VALJANOSTI

EXP

4. BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

40 mikrograma

6. DRUGO
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

BOCICA S PUFEROM

1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

SomaKit TOC
Reakcijski pufer

2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.

3. ROK VALJANOSTI

EXP

4, BROJ SERIJE

Lot

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

1ml

6. DRUGO
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PODACI KOJE MORA NAJMANJE SADRZAVATI MALO UNUTARNJE PAKIRANJE

NALJEPNICA ZASTITNOG SPREMNIKA KOJA SE POSTAVLJA NAKON
RADIOAKTIVNOG OBILJEZAVANJA

‘ 1. NAZIV LIJEKA | PUT(EVI) PRIMJENE LIJEKA

SomaKit TOC 40 mikrograma otopina za injekciju
galijev [*®Ga] edotreotid
Intravenska primjena

| 2. NACIN PRIMJENE LIJEKA

Prije uporabe procitajte uputu o lijeku.

3. ROK VALJANOSTI

Upotrijebiti u roku od 4 sata nakon radioaktivnog obiljezavanja.

Rok valjanosti: vrijeme/datum

4. BROJ SERIJE

Broj serije

5. SADRZAJ PO TEZINI, VOLUMENU ILI DOZNOJ JEDINICI LIJEKA

Ukupna aktivnost: MBq

Ukupni volumen: ml

Vrijeme kalibracije: vrijeme/datum
6. DRUGO

Ne ¢uvati na temperaturi iznad 25°C.
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B. UPUTA O LIJEKU
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Uputa o lijeku: Informacije za korisnika

SomakKit TOC 40 mikrograma set za pripravu radiofarmaceutika
edotreotid

Pazljivo procitajte cijelu uputu prije nego primite ovaj lijek jer sadrzi Vama vazZne podatke.

- Sacuvajte ovu uputu. Mozda Cete je trebati ponovno procitati.

- Ako imate dodatnih pitanja, obratite se lije¢niku nuklearne medicine koji ¢e nadgledati
postupak.

- Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika nuklearne medicine. To
ukljuéuje i svaku mogucéu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Pogledajte dio 4.

Sto se nalazi u ovoj uputi

Sto je SomaKit TOC i za $to se koristi

Sto morate znati prije primjene lijeka SomaKit TOC
Kako se SomaKit TOC primjenjuje

Mogucée nuspojave

Kako se SomaKit TOC ¢uva

Sadrzaj pakiranja i druge informacije

oML E

1. Sto je SomaKit TOC i za $to se koristi

Ovaj je lijek radiofarmaceutik samo za dijagnosti¢ku primjenu. Sadrzi djelatnu tvar edotreotid. Prije
nego $to se moZe upotrijebiti, prasak u bocici mijesa se s radioaktivnom tvari koja se naziva galijev
[*®Ga] klorid kako bi nastao galijev [®®Ga] edotreotid (taj se postupak naziva radioaktivno
obiljezavanje).

Galijev [*®Ga] edotreotid sadrzi malu koli¢inu radioaktivnosti. Nakon ubrizgavanja u venu moze
dijelove tijela uciniti vidljivima lije¢nicima za vrijeme postupka medicinskog oslikavanja pod nazivom
pozitronska emisijska tomografija (PET). Ovim medicinskim postupkom dobivaju se slike Vasih
organa, kako bi se olakSalo pronalazenje abnormalnih stanica ili tumora, ¢ime se dobivaju dragocjene
informacije 0 Vasoj bolesti.

Primjena lijeka SomaKit TOC ukljucuje izlaganje maloj koli¢ini radioaktivnosti. Vas lije¢nik i lijecnik

nuklearne medicine smatraju da je klini¢ka korist od ovog postupka s primjenom radiofarmaceutika
veca od rizika izlaganja zracenju.
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2. Sto morate znati prije primjene lijeka SomaKit TOC

SomaKit TOC se ne smije primijeniti
- ako ste alergi¢ni na edotreotid ili neki drugi sastojak ovog lijeka (naveden u dijelu 6.).

Upozorenja i mjere opreza

Obratite se svom lije¢niku nuklearne medicine prije primjene lijeka SomaKit TOC:

- ako ste osjetili bilo kakve znakove alergijske reakcije (navedene u dijelu 4.) nakon prethodne
primjene lijeka SomaKit TOC;

- ako imate problema s bubrezima ili jetrom (bolest bubrega ili jetre);

- ako ste mladi od 18 godina;

- ako imate znakove dehidracije prije i poslije pretrage;

- ako patite od drugih medicinskih stanja, poput visoke razine kortizola u tijelu (Cushingovog
sindroma), upale, bolesti stitnjace, drugih vrsta tumora (hipofize, plu¢a, mozga, dojke,
imunoloskog sustava, Stitne zlijezde, nadbubreznih Zlijezda ili drugih) ili bolesti slezene (Sto
obuhvaca i prethodnu ozljedu slezene ili kirurski zahvat na slezeni). Ta bi stanja mogla biti
vidljiva i utjecati na tumacenje slika. Va$ lije¢nik moZe stoga provesti dodatno oslikavanje i
pretrage radi potvrde nalaza dobivenih oslikavanjem galijevim [*Ga] edotreotidom.

- ako ste nedavno cijepljeni. Zbog cijepljenja povecani limfni ¢vorovi mogu postati vidljivi
tijekom oslikavanja galijevim [®Ga] edotreotidom.

- ako ste uzimali druge lijekove, poput somatostatinskih analoga i glukokortikoida, koji bi mogli
djelovati u interakciji s lijekom SomaKit TOC;

- ako ste trudni ili mislite da biste mogli biti trudni;

- ako dojite.

Lije¢nik nuklearne medicine obavijest ¢e Vas ako morate poduzeti bilo kakve posebne mjere opreza
prije ili poslije primjene lijeka SomaKit TOC.

Prije primjene lijeka SomaKit TOC
Prije pocetka pretrage trebali biste popiti dovoljnu koli¢inu vode kako biste prvih nekoliko sati nakon
postupka ucestalo mokrili te kako bi se SomaKit TOC §to prije uklonio iz Vaseg tijela.

Djeca i adolescenti
Ovaj lijek ne preporucuje se bolesnicima mladima od 18 godina jer njegova sigurnost i djelotvornost
nisu ustanovljeni za ovu populaciju bolesnika.

Drugi lijekovi i SomaKit TOC

Obavijestite svog lije¢nika nuklearne medicine ako uzimate, nedavno ste uzeli ili biste mogli uzeti bilo
koje druge lijekove, ukljucujuci somatostatinske analoge ili glukokortikoide (takoder se zovu
kortikosteroidi), s obzirom na to da oni mogu ometati tumacenje slika. Ako uzimate somatostatinske
analoge, mozda Cete biti zamoljeni da nakratko prekinete terapiju.

Trudnoéa i dojenje
Ako ste trudni ili dojite, mislite da biste mogli biti trudni ili planirate imati dijete, obratite se svom
lije¢niku nuklearne medicine za savjet prije primjene ovog lijeka.

Morate obavijestiti lije¢nika nuklearne medicine prije primjene lijeka SomaKit TOC ako postoji
mogucénost da ste trudni, ako Vam je izostala mjesecnica ili ako dojite.

U slucaju bilo kakve sumnje, vazno je savjetovati se s lijecnikom nuklearne medicine koji ¢e
nadgledati postupak.

Nisu dostupne informacije o sigurnosti i djelotvornosti primjene ovog lijeka u trudno¢i. Tijekom

trudnoce je potrebno provoditi samo neophodne pretrage, pri kojima vjerojatna korist od primjene
uvelike premasuje rizik za majku i plod.
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Ako dojite, lije¢nik nuklearne medicine mogao bi odgoditi medicinski postupak dok ne prestanete
dojiti ili Vas zamoliti da prekinete dojenje i bacite Vase izdojeno mlijeko sve dok radioaktivnost ne
bude uklonjena iz Vaseg organizma (12 sati nakon primjene lijeka SomaKit TOC).

Pitajte lije¢nika nuklearne medicine kada mozete nastaviti dojiti.

Upravljanje vozilima i strojevima
Smatra se kako nije vjerojatno da ¢e SomaKit TOC utjecati ha Vasu sposobnost upravljanja vozilima
ili rukovanja strojevima.

SomakKit TOC sadrzi natrij
Ovaj lijek sadrzi manje od 1 mmol (23 mg) natrija po dozi, tj. zanemarive koli¢ine natrija.

3. Kako se SomaKit TOC primjenjuje

Postoje strogi zakoni o uporabi, rukovanju i zbrinjavanju radiofarmaceutika. SomaKit TOC se
primjenjuje samo u posebno kontroliranim prostorima. Ovaj lijek primjenjuju i njime rukuju samo
osobe obucene i kvalificirane za njegovu sigurnu primjenu. Te ¢e osobe biti posebno oprezne kako bi
lijek primijenile na siguran nacin i govorit ¢e Vam $to u pojedinom trenutku rade.

Lijecnik nuklearne medicine koji nadgleda postupak odredit ¢e koli¢inu lijeka SomakKit TOC koja ¢e
se koristiti u Vasem slucaju. To ¢e biti najmanja koli¢ina koja je potrebna da bi se dobila zeljena
informacija.

UobicCajena preporucena koli¢ina koja se primjenjuje za odrasle u rasponu je od 100 MBq do 200 MBq
(megabecquerel je jedinica kojom se izraZzava radioaktivnost).

Primjena lijeka SomaKit TOC i provodenje postupka

Nakon radioaktivnog obiljezavanja SomaKit TOC primjenjuje se injekcijom u venu.

Jedna je injekcija dovoljna kako bi Vas lije¢nik proveo potrebnu pretragu.

Nakon injekcije bit ¢e Vam ponudeno pice te ¢ete biti upuceni na mokrenje neposredno prije pretrage.

Trajanje postupka
Lije¢nik nuklearne medicine obavijestit ¢e Vas o uobi¢ajenom trajanju postupka.

Nakon primjene lijeka SomaKit TOC trebali biste:
- izbjegavati bliski kontakt s malom djecom i trudnicama 12 sati nakon injekcije
- ucestalo mokriti radi uklanjanja lijeka iz svojeg tijela.

Lijeénik nuklearne medicine obavijest ¢e VVas ako morate poduzeti bilo kakve mjere opreza nakon
primanja ovog lijeka. Ako imate pitanja, obratite se svojemu lije¢niku nuklearne medicine.

Ako primite viSe lijeka SomaKit TOC nego $to ste trebali

Predoziranje nije vjerojatno jer ¢ete primiti samo jednu dozu u kontroliranim uvjetima, a primijenit e
je lije¢nik nuklearne medicine koji nadgleda postupak. Medutim, u slu¢aju predoziranja bit ¢e Vam
pruzeno odgovarajuce lijecenje. Redoviti unos tekuéine i praznjenje mjehura doprinijet ¢e brzem
uklanjaju radioaktivne tvari iz Vaseg tijela.

Imate li kakvih dodatnih pitanja o primjeni lijeka SomaKit TOC, obratite se svom lije¢niku nuklearne
medicine koji nadgleda postupak.
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4, Mogucée nuspojave
Kao i svi lijekovi, ovaj lijek moze uzrokovati nuspojave iako se one nece javiti kod svakoga.

Iako nisu zabiljezene nuspojave, s lijekom SomaKit TOC povezana je potencijalna opasnost od
alergijskih reakcija (preosjetljivost). Simptomi ukljucuju: valove vrucine, crvenilo koze, otekline,
svrbez, muéninu i oteZano disanje. Ukoliko dode do alergijske reakcije Vase medicinsko osoblje pruzit
¢e Vam odgovarajuce lijecenje.

Nepoznato (ucestalost se ne moze procijeniti iz dostupnih podataka):
- Zareca bol blizu mjesta injekcije.

Slezena je organ koji se nalazi u trbuhu. Neki ljudi su rodeni s dodatnom slezenom (akcesorna
slezena). Dodatno tkivo slezene moze se takoder naéi u trbuhu nakon kirur§kog zahvata ili ozljede
slezene (poznato pod nazivom splenoza). Akcesorna slezena ili splenoza mogu postati vidljive tijekom
oslikavanja galijevim [®Ga] edotreotidom. Postoje izvjestaji u kojima je to greskom zamijenjeno za
karcinom. Vas lije¢nik moZe stoga provesti dodatno oslikavanje i pretrage radi potvrde nalaza
dobivenih oslikavanjem galijevim [*®Ga] edotreotidom (vidjeti dio 2).

Ovaj radiofarmaceutik izlaze bolesnika malim koli¢inama ioniziraju¢eg zracenja koje se povezuje s
minimalnim rizikom od razvoja raka i nasljednih poremecaja.

Prijavljivanje nuspojava

Ako primijetite bilo koju nuspojavu, potrebno je obavijestiti lije¢nika nuklearne medicine. To
ukljucuje i svaku mogucu nuspojavu koja nije navedena u ovoj uputi. Nuspojave mozete prijaviti
izravno putem nacionalnog sustava za prijavu nuspojava: navedenog u Dodatku V. Prijavljivanjem
nuspojava mozete pridonijeti u procjeni sigurnosti ovog lijeka.

5. Kako se SomaKit TOC ¢uva

Necete morati Cuvati ovaj lijek. Za cuvanje ovog lijeka u za to namijenjenom prostoru odgovoran je
specijalist. Cuvanje radiofarmaceutika bit ¢e u skladu s nacionalnim propisima o radioaktivnim
materijalima.

Sljedec¢e informacije namijenjene su samo specijalistima.

Lijek Cuvajte izvan pogleda i dohvata djece.

SomaKit TOC se ne smije upotrijebiti nakon isteka roka valjanosti navedenog na kutiji. Rok valjanosti
odnosi se na zadnji dan navedenog mjeseca.

Cuvati u hladnjaku (2°C do 8°C).
Cuvati u originalnom pakiranju radi zastite od svjetlosti.

SomakKit TOC trebalo upotrijebiti u roku od 4 sata nakon radioaktivnog obiljeZzavanja. Ne ¢uvati na
temperaturi iznad 25°C nakon radioaktivnog obiljezavanja.

SomaKit TOC ne smije se koristiti ako postoje vidljivi znakovi odstupanja u kakvoci.
Nikada nemojte nikakve lijekove bacati u otpadne vode ili kuéni otpad. Pri¢ekajte odgovarajucu razinu

raspada radioaktivnosti prije nego $to bacite radioaktivne proizvode. Ove ¢e mjere pomoci u ocuvanju
okolisa.
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6. Sadrzaj pakiranja i druge informacije

Sto SomaKit TOC sadrZi

- Djelatna tvar je edotreotid. Svaka bocica praska za otopinu za injekciju sadrzi 40 mikrograma
edotreotida.

- Ostali sastojci su: 1,10-fenantrolin, gentizinska kiselina, manitol, mravlja Kiselina, natrijev
hidroksid, voda za injekcije.

Nakon radioaktivnog obiljezavanja dobivena otopina sadrzi i kloridnu kiselinu.

Kako SomaKit TOC izgleda i sadrZaj pakiranja

SomakKit TOC je set za pripravu radiofarmaceutika koji sadrzi:

- staklenu bocicu s crnom flip-off kapicom koja sadrzi bijeli prasak.

- bocicu od ciklickog olefinskog polimera sa zutom flip-off kapicom koja sadrzi bistru i bezbojnu
otopinu.

Radioaktivna tvar nije dio seta i potrebno ju je dodati tijekom koraka pripreme prije injekcije.
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Nositelj odobrenja za stavljanje lijeka u promet
Advanced Accelerator Applications

8-10 Rue Henri Sainte-Claire Deville

92500 Rueil-Malmaison

Francuska

Proizvoda¢

Advanced Accelerator Applications (ltaly) S.r.l.
Via Crescentino snc,

13040 Saluggia (VC),

Italija

Za sve informacije o ovom lijeku obratite se lokalnom predstavniku nositelja odobrenja za stavljanje
lijeka u promet:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Novartis Pharma N.V. SIA Novartis Baltics Lietuvos filialas
Tel/Tel: +32 2 246 16 11 Tel: +370 5 269 16 50
Buarapus Luxembourg/Luxemburg
Novartis Bulgaria EOOD Novartis Pharma N.V.
Ten: +359 2 489 98 28 Tél/Tel: +32 2 246 16 11
Ceska republika Magyarorszag

Novartis s.r.0. Novartis Hungéria Kft.
Tel: +420 225 775 111 Tel.: +36 1 457 65 00
Danmark Malta

Novartis Sverige AB Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +46 8 732 32 00 Tel: +356 2122 2872
Deutschland Nederland

Novartis Pharma GmbH Novartis Pharma B.V.

Tel: +49 911 273 0 Tel: +31 88 04 52 111
Eesti Norge

SIA Novartis Baltics Eesti filiaal Novartis Sverige AB

Tel: +372 66 30 810 TIf: +46 8 732 32 00
EAMGS0. Osterreich

BIOKOZMOZX AEBE Novartis Pharma GmbH
TnA: +30 22920 63900 Tel: +43 1 86 6570

Ul
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30210 281 17 12

Esparfia Polska

Novartis Farmacéutica, S.A. Novartis Poland Sp. z o0.0.

Tel: +34 93 306 42 00 Tel.: +48 22 375 4888

France

Novartis Pharma S.A.S. Portugal

Tél: +33 1 5547 66 00 Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.

Tel: +351 21 000 8600
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Hrvatska Romania

Novartis Hrvatska d.o.o. Novartis Pharma Services Romania SRL
Tel. +385 1 6274 220 Tel: +40 21 31299 01
Ireland Slovenija
Novartis Ireland Limited Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +353 1 260 12 55 Tel: +386 1 300 75 50
Island Slovenska republika
Novartis Sverige AB Novartis Slovakia s.r.o.
Simi: +46 8 732 32 00 Tel: +421 2 5542 5439
Italia Suomi/Finland
Novartis Farma S.p.A. Novartis Sverige AB
Tel: 439029654 1 Puh/Tel: +46 8 732 32 00
. Sverige
Kvnpog . .
BIOKOEMOS. AEBE $;YT;‘; Svgég;z‘%%
TnA: +30 22920 63900 '
|

Novartis Pharma Services Inc.
TnA: +357 22 690 690

Latvija
SIA Novartis Baltics
Tel: +371 67 887 070

Ova uputa je zadnji puta revidirana u
Ostali izvori informacija

Detaljnije informacije o ovom lijeku dostupne su na internetskoj stranici Europske agencije za
lijekove: http://www.ema.europa.eu

Sljedece informacije namijenjene su samo zdravstvenim radnicima:
Cijeli saZetak opisa svojstva lijeka SomaKit TOC dostupan je kao zaseban dokument u pakiranju
lijeka, s ciljem pruzanja ostalih dodatnih znanstvenih i prakti¢nih informacija o primjeni i uporabi

ovog radiofarmaceutika zdravstvenim radnicima.

Pogledajte sazetak opisa svojstva lijeka.
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