I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

[lumira 37 GBg/ml radioaktivjelzéizotop-oldat

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Az oldat a kalibralas idépontjaban (CAL) 37 GBq ['"’Lu]lutécium-kloridot tartalmaz milliliterenként,
amely maximum 9 mikrogramm lutéciumnak ('""Lu) felel meg (klorid formajaban).

2 ml-es injekcids livegenként 0,05-1,2 ml oldatot tartalmaz, amely a CAL idépontjaban 1,8 és
44.4 GBq kozotti aktivitasnak felel meg.

10 ml-es injekcios tivegenként 0,05-6,6 ml oldatot tartalmaz, amely a CAL idOpontjaban 1,8 és
244.2 GBq kozotti aktivitasnak felel meg.

A CAL meghatarozasa: a szintézis befejezését koveto kedd, kozép-eurdpai idé (CET) szerint 19:00
orakor. A minimalis specifikus aktivitds a CAL idopontjaban 3 000 GBg/mg.

A megrendel6 altal megadott datumra és idopontra vonatkoz6 aktivitast (ART — activity reference
time) a CAL ota eltelt id6 és a lutécium-177 felezési ideje alapjan hatarozzak meg.

A lutécium-177 felezési ideje 6,7 nap. A lutécium-177 negativ béta-bomlassal (B~-bomlassal) stabil
hafniumma (7"Hf) bomlik le. A legnagyobb gyakorisagu (79,3%) negativ béta-sugarzas maximalis
energidja 497 keV. Emellett alacsony, példaul 113 keV (6,2%) és 208 keV (11%) energidju gamma-

foton-emisszio is l1étrejon.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA
Radioaktivjelzdizotop-oldat.

Tiszta, szintelen oldat.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Az [lumira egy radioaktiv jelzdizotop, €s kozvetleniil nem alkalmazhat6 a betegeknél. A készitmény
kizéarolag a kifejezetten ['7’Lu]lutécium-kloriddal torténd izotopjeldlés céljara eldallitott és
engedélyezett hordozomolekulak izotopjeldlésére alkalmazhato.

4.2 Adagolas és alkalmazas

Az llumira készitményt kizarolag az in vitro izotdpjeldlésben tapasztalt szakemberek alkalmazhatjak.
Adagolas

Az izotopjeldléshez sziikséges [lumira mennyisége, és a késobbiekben beadott,
["""Lu]lutécium-izotoppal jelolt gydgyszer mennyisége az izotopjeldléssel ellatni kivant gyogyszertdl

és annak tervezett felhasznalasatol fiigg. Lasd az adott, izotopjeldléssel ellatni kivant gyogyszer
alkalmazasi el6irasat/betegtajékoztatdjat.



Gyermekek és serdiilok

A [""Lu]lutécium-izotoppal jeldlt gydgyszerek gyermekgyogyaszati alkalmazasara vonatkozo tovabbi
informaciokat lasd az adott, izotopjeldléssel ellatni kivant gydgyszer alkalmazasi
eloirasaban/betegtajékoztatojaban.

Az alkalmazas modja

Az llumira olyan gyogyszerek in vitro izotopjelolésére szolgal, amelyeket ezt kovetden — a
jovahagyott beadasi uton — alkalmaznak.

Az [lumira nem adhat6 be kozvetleniil a betegnek.

A radioaktivjelz6izotop-oldat alkalmazas eldtti elkészitésére vonatkozo utasitasokat lasd a
12. pontban.

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagéval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

Megallapitott terhesség vagy annak gyanuja, illetve, ha a terhességet nem zartak ki (lasd 4.6 pont).
Az Ilumira készitménnyel torténd izotopjeldléssel elkészitett, [7'Lu]lutécium-izotoppal jeldlt egyes
gyogyszerek ellenjavallatait illetden lasd az adott, izotdpjeldléssel ellatni kivant gyogyszer
alkalmazasi el6irasat/betegtajékoztatdjat.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos évintézkedések

Az elony-kockézat arany egvedi igazolasa

A varhat6 elénynek minden beteg esetében indokolnia kell a sugarexpoziciot. A beadott aktivitasnak
minden esetben — észszerli megitélés szerint — a kivant terapias hatas eléréséhez sziikséges lehetd
legalacsonyabbnak kell lennie.

Az [lumira nem adhat6 be a betegnek kdzvetleniil, hanem hordozémolekuldk, példaul monoklonalis
antitestek, peptidek, vitaminok vagy egyéb szubsztratok izotopjelolésére kell hasznalni.

Vesekarosodas és hematoldgiai betegségek

Az elény/kockazat aranyt ezeknél a betegeknél koriiltekintéen kell meghatarozni, mivel fokozott
sugarterhelés fordulhat el6. Javasolt elvégezni egyes olyan szervek egyéni sugardozimetriai
értekeleését, amelyek nem feltétleniil a terdpia célszervei.

Myelodisplasias szindroma és akut myeloid leukaemia

A neuroendokrin tumorok kezelésére alkalmazott, lutécium-177-alapt peptidreceptoros izotopkezelést
kovetéen myelodysplasias szindroma (MDS) és akut myeloid leukaemia (AML) eseteit jelentették
(lasd 4.8 pont). Ezt az elony/kockazat arany értékelésénél figyelembe kell venni, kiillondsen az
esetleges kockazati tényezokkel rendelkez6 betegeknél — példaul olyanok esetében, akiket korabban
kemoterapias szerekkel (pl. alkilaloszerekkel) kezeltek.

Myelosuppressio

A lutécium-177-tel végzett izotdopkezelés soran anaemia, thrombocytopaenia, leukopaenia,
lymphopaenia ¢és — kevésbé gyakran — neutropaenia fordulhat el6. Az események tobbsége enyhe és
atmeneti, de egyes esetekben a betegeknek sziikségiik volt vér- és vérlemezke-transzfuzidra. Egyes
betegeknél egynél tobb sejtvonal is érintett lehet, és a kezelés megszakitasat sziikségessé tevo
pancytopaeniat is leirtak. A kezelés elkezdésekor vérképvizsgalatot kell végezni, tovabba azt a kezelés
ideje alatt is, a klinikai iranyelveknek megfelelden, rendszeresen ellenérizni kell.



A vese sugdrkezelése

Az izotoppal jelolt szomatosztatin-analogokat a vese valasztja ki. Neuroendokrin tumorok mas
izotopokat alkalmazo peptidreceptoros izotopkezelését kdvetden irradiacios nephropathiardl szamoltak
be. A kezelés elkezdésekor és a kezelés ideje alatt ellendrizni kell a vesefunkciot, beleértve a
glomerulusfiltracios ratat (GFR), és fontolora kell venni a vese védelmét biztositd intézkedések
megtételét az izotopjelolt gydgyszerekre vonatkozo klinikai iranyelveknek megfelelden.

Hepatotoxicitas

A szakirodalomban ¢és a forgalomba hozatalt kovetden hepatotoxicitast jelentettek a neuroendokrin
tumor kezelésére lutécium-177-alapt peptidreceptoros izotdopkezelésben részesiilé majmetasztazisos
betegeknél. A kezelés alatt a majfunkciot rendszeresen ellendrizni kell. Az érintett betegeknél sziikség
lehet az adag csokkentésére.

Hormonfelszabadulast kiséro tlinetegyiittesek

Karcinoid krizist és mas, a funkcionélis neuroendokrin tumorokbol lutécium-177-alapa
peptidreceptoros izotopkezelést kdvetd hormonfelszabaduléssal egyfiitt jaro tiinetegytitteseket
jelentettek, amelyek Osszefligghetnek a daganatos sejtek besugarzasaval. A jelentett tiinetek kozott
alacsony vérnyomassal egyiitt jaro kipirulas és hasmenés szerepelt. Egyes esetekben a betegek
egy¢jszakas korhazi megfigyelése megfontolando (pl. olyan betegeknél, akiknek tiinetei
gyogyszeresen rosszul kontrollalhatok). Hormonalis krizis esetén a kezelés allhat nagy dozisu
intravénas sztomatosztatin-analdg, intravénas folyadék, illetve kortikoszteroidok adasabdl, vagy —
hasmenés €s/vagy hanyas esetén — a beteg elektrolitzavarainak korrigdlasabol.

Tumorlizis-szindroma (a tumorsejtek gyors szétesése)

A lutécium-177-tel végzett izotopkezelést kovetden tumorlizis-szindromardl szamoltak be. Azok a
betegek, akiknél a korelozményben veseelégtelenség és nagy tumorterhelés szerepel, nagyobb
kockazatnak lehetnek kitéve és fokozott eldvigyazatossaggal kezelendok. A vesefunkciot és az
elektrolit-egyensulyt a kiindulaskor és a kezelés soran mérni kell.

Extravasatio

crcr

crer

haladéktalanul tajékoztatni kell a nuklearis medicina szakorvost és a radiofarmakologust. A kezelést a
helyi protokolloknak megfelel6en kell végezni.

Sugarvédelem

A pontforrads-megkdozelités azt mutatja, hogy a lutécium-177-tel jeldlt gyogyszer 7,4 GBq dozisanak
beadasat kdvetden 20 oraval (rezidualis radioaktivitas 1,5 GBq) a 15 cm hasi sugara beteg
testkozéppontjatol 1 méter tavolsagra 1évo személyre esd atlagos dozisteljesitmény 3,5 pSv/ora. A
betegtol valo tavolsag 2 méterre térténd megkétszerezése negyedére, 0,9 uSv/orara csokkenti a
dézisteljesitményt. Ugyanez a dézis egy 25 cm hasi sugaru beteg esetében 1 méternél 2,6 uSv/éra
dozisteljesitményt jelent. A kezelt beteg korhazbdl valo elbocsatasanak altalanosan elfogadott
kiiszobértéke 20 pSv/ora. A legtobb orszagban a korhdzi személyzet expozicids hatarértékét
ugyanabban az értékben, 1 mSv/évben hatarozzak meg, mint az altalanos populacié esetében.
Atlagként a 3,5 uSv/éra dozisteljesitményt véve, ez a korhazi személyzet szamara évente koriilbeliil
300 6ra munkat tesz lehetévé a lutécium-177-tel jelolt radiofarmakonokkal kezelt betegek szoros
kozelségében, sugarvédelmi felszerelés viselése nélkiil. Természetesen a nuklearis medicina
személyzetének standard sugarvédelmi felszerelést kell viselnitik.

A kezelt beteg szoros kozelségében 1évo tobbi személyt tajékoztatni kell a beteg altal kibocsatott
sugarzas miatti expozicio csokkentésének lehetdségeirdl.



Kiilonleges figyelmeztetések

A lutécium-177-tel jelolt gyogyszerekre vonatkozo kiilonleges figyelmeztetésekre és az alkalmazassal
kapcsolatos dvintézkedésekre vonatkozo tovabbi informacidkat ldsd még az izotopjeldléssel ellatni
kivant gydgyszer alkalmazasi eldirdsaban/betegtdjékoztatojaban.

A hozzatartozokra, gondozokra és korhazi személyzetre vonatkozé tovabbi dvintézkedéseket a
6.6 pont tartalmazza.

4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

A [""Lu]lutécium-klorid és egyéb gyogyszerek kozotti kdlesonhatasra vonatkozo interakcios
vizsgalatokat nem végeztek.

A lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek alkalmazasaval kapesolatos kdlcsonhatasokra vonatkozo
tovabbi informaciokat 1asd az izotopjeldléssel ellatni kivant gydgyszer alkalmazasi
eloirasaban/betegtéjékoztatdjaban.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzoképes nok

Radioaktiv gyogyszer fogamzoképes ndnél tervezett alkalmazasa esetén fontos a terhesség kizarasa.
Minden olyan nét, akinél egy menstruacié kimaradt, terhesnek kell tekinteni mindaddig, amig annak
ellenkez6je be nem bizonyosodik. Ha bizonytalansag all fenn a potencialis terhességgel kapcsolatban
(ha a betegnek kimaradt egy menstruacidja vagy nagyon rendszertelen a ciklusa stb.), ionizald
sugarzassal nem jar6 alternativ modszerek (ha van ilyen) alkalmazasat kell felajanlani a betegnek. A
lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek alkalmazasa elott a terhességet megfelel6/validalt teszttel ki
kell zarni.

Terhesség

A magzatot ér6 ionizalo sugarzas kockazata miatt a lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek
alkalmazasa ellenjavallt megallapitott terhesség vagy terhesség gyanuja esetén, illetve, ha a
terhességet nem zartak ki (1asd 4.3 pont).

Szoptatas

Miel6tt szoptatd anyanal radioaktiv gyogyszerek alkalmazasara keriilne sor, fontoldra kell venni a
radionuklid alkalmazasanak esetleges elhalasztasat a szoptatas befejezéséig, valamint azt, hogy melyik
radioaktiv gyogyszer jelenti a legjobb valasztast, tekintetbe véve, hogy az aktivitas kivalasztodik az
anyatejbe. Ha az alkalmazast sziikségesnek itélik, a szoptatast fel kell fliggeszteni, ¢és a lefejt tejet ki
kell onteni.

Termékenység

A ["Lu]lutécium-klorid férfiak és n6k termékenységére gyakorolt hatésait nem vizsgalték allatoknal.
Alacsony expoziciok voltak kimutathatok a férfi és n6i nemi szervekre vonatkozoan. Nem zarhato ki,
hogy a lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszerek reprodukciora kifejtett toxicitast okoznak —
beleértve a spermatogenezis karosodasat a férfiak heréjében, és a genetikai karosodast a férfiak
heréiben, illetve a nok petefészkében.

A termékenységgel kapcsolatos, valamint a lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek fogamzoképes
néknél, valamint terhesség és szoptatas ideje alatt torténé alkalmazasara vonatkozo tovabbi
informaciok az izotopjeldléssel ellatni kivant gyogyszer alkalmazasi eldirdsaban/betegtajékoztatjaban
talalhatok.



4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A lutécium-177-izotoppal jeldlt gyogyszerekkel végzett kezelést kdvetden a gépjarmiivezetéshez és a
gépek kezeléséhez sziikséges képességekre kifejtett hatasra vonatkozé informaciok az izotopjeldléssel
ellatni kivant gydgyszer alkalmazési eldirdsaban/betegtdjékoztatojaban taldlhatok.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsagossagi profil 0sszefoglalasa

Az [lumira-val torténd izotopjeldléssel késziilt, lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek beadasat
kovetd mellékhatasok az adott, alkalmazott gydgyszertdl fiiggnek. Az erre vonatkozo informaciok az
izotopjeloléssel ellatni kivant gyogyszer alkalmazasi eldirasaban/betegtajékoztatojaban talalhatok.

Az ionizal6 sugarzassal valo expoziciot rakos megbetegedések eldidézésével és ordkletes karosodasok
kialakulasanak lehet6ségével hozzak osszefiiggésbe. A terapias expoziciobol eredd sugarddzis rakos
daganatok és mutdciok magasabb el6fordulasi gyakorisagat eredményezheti. Minden esetben meg kell
gy0zddni arrol, hogy a sugarzas kockazatai alacsonyabbak, mint magaé a betegségé.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok a MedDRA gyakorisagi kategoriai szerint keriiltek csoportositasra: nagyon gyakori
(= 1/10), gyakori (> 1/100 - < 1/10), nem gyakori (> 1/1000 - < 1/100), ritka (> 1/10 000 - < 1/1000),

nagyon ritka (< 1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithato

meg).

1. tablazat A mellékhatasok felsorolasa

Szervrendszeri
kategoria
(MedDRA)

Nagyon gyakori

Gyakori

Nem gyakori

Nem ismert

Jo-,
rosszindulati és
nem
meghatarozott
daganatok
(beleértve a
cisztakat és
polipokat is)

refrakter
cytopenia tobb
sejtvonalat érintd
dysplasiaval
(myelodysplasias
szindréma) (lasd
4.4 pont)

akut myeloid
leukaemia (lasd
4.4 pont)

Vérképzoszervi
és
nyirokrendszeri
betegségek és
tiinetek

anaemia,
thrombocytopenia
leukopenia
lymphopenia

neutropenia

pancytopenia

Endokrin
betegségek és
tiinetek

karcinoid krizis

Anyagcsere- és
taplalkozasi
betegségek és
tiinetek

tumorlizis-
szindroma

Emésztorend-
szeri betegségek
és tiinetek

hanyinger,
hanyas,

szé4jszarazsag




Szervrendszeri

kategoria Nagyon gyakori | Gyakori Nem gyakori Nem ismert
(MedDRA)
A bor és a bor alopecia

alatti szovet
betegségei és
tiinetei

Kivalasztott mellékhatasok leirasa

Szdjszarazsdag
Attétes, kasztraciorezisztens prosztatardkban szenvedd és a PSMA-t célzd, lutécium-177-tel jelolt
gyogyszerkészitményekkel kezelt betegek korében a szaj atmeneti szarazsagat észlelték.

Alopecia
Enyhe és atmeneti alopecidt jelentettek olyan betegeknél, akik a neuroendokrin tumorokra alkalmazott

lutécium-177-alapt peptidreceptoros izotdopkezelést kaptak.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden 1ényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatdsokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A szabad ['""Lu]lutécium-klorid jelenléte a szervezetben az Ilumira véletlen beadasat kdvetSen
megndvekedett csontveld-toxicitdshoz és a haemopoeticus dssejtek karosodasahoz vezet. Az [lumira
véletlen beadasa esetében ezért, a radionuklid szervezetbdl torténd kitrilésének fokozasa érdekében, a
beteget érd sugartoxicitast kelatképzo vegyiileteket tartalmazo készitmények, példaul Ca-DTPA vagy
Ca-EDTA haladéktalan (azaz 1 6ran beliili) alkalmazasaval csokkenteni kell.

A kovetkez6 készitményeket kotelezo készleten tartani azokban az egészségiigyi intézményekben,
ahol terapias célbol Ilumira-t alkalmaznak hordozomolekulak izotopos jelolésére:

o Ca-DTPA (trinatrium-kalcium-dietiléntriaminpentaecetsav) vagy

o Ca-EDTA (kalcium-dinatrium-etiléndiamintetraccetsav).

Ezek a kelatképzo szerek a lutécium-177 radiotoxicitasanak eliminaciojat a komplexben 1évé kalcium-
ionok és a ['7’Lu]lutécium-ionok kicserélédése révén segitik el8. A kelatképzd ligandumok (DTPA,
EDTA) vizoldékony komplexek képzésére valo képességének koszonhetéen a komplexek €s a
megkotott lutécium-177 gyorsan kiiiriilnek a vesén keresztiil.

A kelatképziszer egy grammjat lasst intravénas injekcié formajaban 3-4 perc alatt, vagy infuzidban
(1 g, 100-250 ml gliikoz oldatos injekcioban vagy 9 mg/ml-es [0,9%-0s] natrium-klorid oldatos
injekcioban) kell beadni.

A kelatképzés azonnal az expozicid utan, vagy az azt kdveto els6 oran beliil a leghatékonyabb, amikor
a radionuklid még a vérkeringésben talalhato, vagy a szoveti folyadékokban és a plazméaban
hozzaférhetd. Ugyanakkor az, ha az expoziciot kovetden 1 dranal tobb ido telt el, nem zarja ki a
kelatképz6 alkalmazasat és annak effektiv hatasat, de a hatékonysaga csokken. Az intravénas
alkalmazassal nem szabad 2 6ranal tovabb késlekedni.

A beteg hematologiai paramétereit mindenképpen monitorozni kell, és haladéktalanul meg kell tenni a
megfeleld intézkedéseket, ha radiotoxicitasra utald bizonyitékok meriilnek fel.


https://www.ema.europa.eu/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

A kezelés soran a szervezetben, a jelolt biomolekulabol torténd in vivo felszabadulas miatt jelen 1évo
szabad lutécium-177 toxicitasa a kelatképzo szerek alkalmazasédval, a beadas utan csokkentheto.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: terdpias célu radioaktiv készitmények, egyéb terapias radioaktiv
készitmények, ATC kod: V10X

Az alkalmazast megelzéen ['7'Lu]lutécium-kloriddal végzett izotopjeloléssel késziilt, lutécium-177-
izotoppal jelolt gyogyszerek farmakodinamias tulajdonsagai az izotoppal jelolni kivant gyogyszer
természetétdl fliggenek. Lasd az adott, izotopjeldléssel ellatni kivant gyogyszer alkalmazasi
eloirasat/betegtajékoztatojat.

A lutécium-177 kozepes maximalis energiaju (0,498 MeV) béta-részecskéket (B) bocsat ki, amelyek
maximalis szoveti penetracioja koriilbeliil 2 mm. A lutécium-177 alacsony energidjii gamma-sugarzast
is kibocsat, amely lehetové teszi, hogy ugyanazzal a lutécium-177-izotoppal jeldlt gydgyszerrel
szcintigrafias, biologiai eloszlasi és dozimetriai vizsgalatok is elvégezhetk legyenek.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok
Az alkalmazast megeldzbéen ['7’Lu]lutécium-kloriddal végzett izotopjeloléssel késziilt, [lumira-val
jelolt gyogyszerek farmakokinetikai tulajdonsagai az izotoppal jeldlni kivant gydgyszer természetétol

fliggenek.

A ["Lu]lutécium-klorid véletlen intravénds alkalmazasat kovetd eloszlas

Egereken, patkanyokon és nyulakon végzett kisérletekbdl szarmaz6 adatok arra utalnak, hogy a
szisztémas keringésbe jutd lutécium-177 t6bb mint fele a csontokban halmozodik fel, mig a majban és
a vesékben csak kis mennyiség mutathato ki. A lutécium-177 bioldgiai felezési ideje egereknél és
patkanyoknal a lagyszovetekben 10 és 40 nap kdzott van, mig a csontokban nagyon hosszu.
Ugyanakkor a csontokban megfigyelt hossza felezési idok nem relevansak a hordozomentes (n.c.a.)
["""Lu]lutécium-klorid esetében, mivel az az alkalmazast kovetden 6,7 napos felezési iddvel teljes
mértékben elbomlik, ezaltal az id6vel nem halmozddik fel. A ['7"Lu]lutécium-klorid intravénas
injekciojat kovetden a ""Lu tilnyomorészt, azonban lassan, a vizelettel valasztodik ki. Bizonyos
mértékii kivalasztas a széklettel is megfigyelhetd.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Az alkalmazast megeldzéen ['7'Lu]lutécium-kloriddal végzett izotopjeloléssel késziilt, lutécium-177-
izotoppal jelolt gyogyszerek toxikologiai tulajdonsagai az izotdppal jeldlni kivant gyogyszer
természetétdl fliggenek.

A nem radioaktiv lutécium-klorid toxicitasat kiillonb6z6 emlésoknél €s kiilonbozo alkalmazasi modok
hasznalataval vizsgaltak. Egereknél az intraperitonealis LDso koriilbeliil 315 mg/ttkg volt. Macskaknal
10 mg/ttkg kumulativ intravénas dozisig nem figyeltek meg a 1égzésre €s a cardiovascularis funkciéra
kifejtett farmakoldgiai hatast. Egy nagy, 10 GBq ['""Lu]lutécium-klorid-dozis 2,4 pg lutéciumot
tartalmaz, amely 0,034 pg/ttkg human doézisnak felel meg. Ez a dozis koriilbeliil 7 nagysagrenddel
alacsonyabb, mint az intraperitonealis LDsy egereknél, és tobb mint 5 nagysagrenddel alacsonyabb,
mint a macskaknal megfigyelt, megfigyelhetd hatast még nem okozo szint (NOEL; No-Observed-
Effect Level). Ezért az [lumira-val jeldlt gyogyszerek lutéciumfémion-toxicitasa kizarhato.



6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Higitott sdsav.

6.2 Inkompatibilitasok

A gyogyszerek, példaul monoklonalis antitestek, peptidek, vitaminok vagy mas szubsztratok
['""Lu]lutécium-kloriddal térténd izotopjeldlése nagyon érzékeny a nyomokban jelen 16v6
fémszennyezddésekre.

A lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek elkészitéséhez hasznalt minden {ivegeszkozt,
fecskend6hoz valo tiit stb., fontos alaposan megtisztitani annak érdekében, hogy ne tartalmazzanak
nyomokban jelen 1év6 fémszennyezddéseket. Csak a higitott savnak bizonyitottan ellenalld
fecskenddhoz valo tiik (példaul nem fémbdl késziilt tiik) hasznalhatok a nyomokban jelen 1évo

fémszennyezddések szintjének minimalisra csokkentése érdekében.

Kompatibilitasi vizsgalatok hidnyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gydgyszerekkel, kivéve az
izotoppal jelolni kivant gyogyszereket.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam
A gyartas napjatdl szamitva 10 nap.

FelhasznalhatOsag a felbontas utan

Mikrobiologiai szempontbodl a készitményt azonnal fel kell hasznalni, kivéve, ha az injekcios iivegbdl
torténo kiszivas vagy az injekcios iivegbe torténd bejuttatds modszere eleve kizarja a mikrobiologiai
kontaminacioé kockazatat. Ha nem keriil azonnal felhasznalasra, a felhasznalas el6tti tarolas idejéért és
koriilményeiért a felhasznalo a felel6s.

6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

A felesleges sugarexpozicio elkeriilése érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A radioaktiv gyogyszerek tarolasat a radioaktiv anyagokra vonatkoz6 nemzeti eldirasok szerint kell
végezni.

Ez a gyogyszer kiilonleges tarolasi hémérsékletet nem igényel.
6.5 Csomagolas tipusa és Kiszerelése

Fluoropolimerrel bevont brombutil gumidugoval és aluminiumkupakkal lezart, atlatszo, I-es tipusu,
2 ml-es vagy 10 ml-es injekcios iiveg.

Az injekcios livegek véddarnyékolas céljabol egy 6lomtartalyban vannak elhelyezve, valamint egy
kiils6é dobozba vannak becsomagolva.

Kiszerelések:

2 ml-es injekcids liveg: 1 db, 2 db, 3 db vagy 4 db injekcios iiveg;
10 ml-es injekcios tiveg: 1 db, 2 db, 3 db vagy 4 db injekcios iiveg.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.



6.6 A megsemmisitésre vonatkozo Kiilonleges ovintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Az [lumira nem alkalmazhat6 kozvetlentil a betegeknél.

Altalanos figyelmeztetés

A radioaktiv gyogyszereket kizardlag arra felhatalmazott személyek vehetik at, hasznalhatjak és
alkalmazhatjak, kizarolag az e célra kijelolt klinikai kornyezetben. Atvételiiket, tarolasukat,
alkalmazasukat, szallitasukat és megsemmisitésiiket az illetékes hivatalos szervezetek eldirasai szerint
és/vagy megfeleld engedélyeik birtokaban kell végezni.

A radioaktiv gyogyszereket oly modon kell elkésziteni, hogy az egyarant megfeleljen a
sugarbiztonsagi és a gyogyszerészeti mindségi kovetelményeknek. Megfeleld aszeptikus
ovintézkedéseket kell foganatositani.

A radioaktivjelz6izotop-oldat alkalmazas elétti elkészitésére vonatkozo utasitasokat lasd a
12. pontban.

Ha a tartaly az elkészités soran barmikor megsériil, a radioaktivjelzéizotop-oldatot nem szabad
felhasznalni.

Az alkalmazasi folyamat soran ligyelni kell arra, hogy a radioaktivjelzdizotop-oldat szennyezodésének
és a kezeloket ér6 sugarzasnak a kockazata minimalis legyen. Kotelez6 a megfeleld sugarvédelmi
arnyékolas.

A feliileti dozisteljesitmény és a kumulativ dozis szamos tényez6 fiiggvénye. A helyszini és a munka
kozben végzett mérések donto fontossaguak és elengedhetetlenek a személyzet teljes sugardozisanak
pontosabb és informativabb meghatarozasahoz. Az egészségiigyi szakembereknek tanacsos
korlatozniuk a kozeli érintkezés id6tartamat az olyan betegekkel, akinek Iutécium-177-izotoppal jeldlt
radioaktiv gydgyszert adtak be. Javasolt televizids figyelérendszereket hasznalni a betegek
megfigyelésére. Tekintettel a lutécium-177 hosszl felezési idejére, a belsé kontaminaciot kifejezetten
ajanlott elkeriilni. Emiatt a radioaktiv gyogyszerrel (injekcios liveggel/fecskenddvel) és a beteggel
valo kozvetlen érintkezés soran kotelezo jo mindségl (latex/nitril) védokesztyiit hasznalni. Az ismételt
expoziciobdl eredd sugarterhelés minimalizaldsara a fenti szabalyok szigoru betartasan kiviil nincs
mas ajanlas.

A radioaktiv gyogyszerek alkalmazasa a kiilsd sugarzasbol, illetve vizelettel, hanyadékkal stb. vald
kontaminaciobdl eredéen kockéazatokat jelent mas személyek szamara. Ezért a nemzeti szabalyozasnak
megfelel6 sugarvédelmi dvintézkedések betartasa kotelezo.

Béarmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a radioaktiv
gyogyszerekre vonatkozo eléirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

SHINE Europe B.V.

Jan Salwaweg 1, 4e verdieping

9641LL Veendam

Hollandia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2018/001
EU/1/26/2018/002
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9. AFORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma:

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

11. VARHATO SUGARTERHELES

A kiilonboz6 szerveket ért sugardozis a lutécium-177-izotoppal jelolt gydgyszer intravénas beadasat
kovetden az adott, izotoppal jelolt molekulatol fiigg.

Az egyes lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszerek esetében az izotoppal jelolt készitmény beadasat
kdvetd sugardozimetrias adatok az izotopjeloléssel ellatni kivant gyogyszer alkalmazasi
eldirasaban/betegtdjékoztatdjaban talalhatok.

Az alabbi dozimetrias tablazatok célja annak bemutatasa, hogy a nem konjugalt lutécium-177 milyen
mértékben jarul hozza a lutécium-177-izotoppal jeldlt gyogyszer beadasat kovetd, illetve az [lumira
véletlen intravénas befecskendezésébodl eredd sugarddzishoz.

Az adagok szamitasa (a célszervek elnyelt, normalizalt dozisai [mGy/MB(q] és az effektiv, normalizalt
dozisok [mSv/MBq]) a Medical Internal Radiation Dose (MIRD) S-érték modszerrel tortént,
szervenként, 1000 MBq beadasat kovetéen. A szervdozisok felnott férfi és n6i modellre, valamint

15 éves, 10 éves, 5 éves, 1 éves, illetve Ujsziilott fia és lany modellekre vonatkozoan az alabbiakban
vannak felsorolva.

Az eredmények alapjan a ['7’Lu]lutécium-klorid biologiai eloszlasa szempontjabol a vesék és a maj
jelentds célszervek, mig a vords csontveld a dozist korlatozo szerv.

2. tablazat A [""Lu]LuCl; becsiilt, szervenkénti normalizalt elnyelt dézisai [mGy/MBq] és
normalizalt effektiv dézisa [mSv/MBq] férfi modelleknél, a Medical Internal Radiation Dose
(MIRD) S-érték médszer alapjan.

Célszerv Felnott 15 éves 10 éves 5 éves 1 éves Ujsziilott
Zsirszovet 1,80E-03  2,12E-03 3,16E-03  5,35E-03 9,06E-03  2,30E-02
Mellékvese 2,26E-02  2,43E-02 421E-02 7,00E-02 1,30E-01  3,58E-01

Alveolaris-interstitialis 2,48E-02  2,89E-02 5,06E-02  8,39E-02 1,61E-01 4,73E-01

A bronchiolusok 1,93E-02 1,69E-02  3,03B-02 5,03B-02 1,08E-01  2,96E-01
szekrécios sejtjei
Agy 450E-03 559E-03  823E-03 132E-02 198E-02 558E-02

Emlb 227E-03 326E-03  487E-03 8.83E-03 124E-02 4,06E-02
%‘:}fﬁcmmk bazalis 5 sap 02 1.57B-02  2.78E-02  4.64E-02  1.00E-01  2.65E-01
A bronchusok 2,50E-02 1,57E-02  2,78E-02 4,64E-02 1,00E-01  2,65E-01
szekrécios sejtjei

Endostealis sejtek 8,08E-02  3,93E-02 891E-02 241E-01 6,76E-01  6,44E-01
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Célszerv Felnott 15 éves 10 éves 5 éves 1 éves Ujsziilott
ETI bazalis sejtek ~ 3,85E-03 547E-03  1,90E-03 4,62E-03 6,45E-03 1,68E-02
ET2 bazilis sejtek**  3,38E-03 1,88E-02  7,96E-03 1,26E-02 1,76E-02  3,72E-02
Szemlencse 2,00E-03 1,82E-03  2,40E-03 327E-03 3,77E-03  8,73E-03
Epeholyagfal 1,67E-02  1,03E-02  1,57E-02 2,34E-02 3,96E-02  8,41E-02
Szivfal 1,776-02  1,85E-02  3,31E-02 545E-02 9,83E-02  2,87E-01
Vese 1,03E-01 1,32E-01  2,40E-01 4,06E-01 8,53E-01  2,50E+00
g;leg’tlgigg?lon 1,19E-02 1,50E-02  2,46E-02 4,08E-02 7,09E-02  2,07E-01
Maj 1,74E-01 225E-01  4,01E-01 6,78E-01 1,36E+00 3,57E+00
E;fgg;ﬁif 1,99E-03  5,93E-03  7,33E-03 1,08E-02 1,39E-02  4,04E-02
E;iigfgj;ok 5,04E-03 3,59E-03  498E-03 842E-03 136E-02 3,36E-02
Ell‘;f)ak":;é;ok 4,70E-03 5,46E-03  8,95E-03 1,56E-02 2,45E-02  542E-02
Izom 523E-03 6,82E-03  122E-02 2,16E-02 4,78E-02  9,72E-02
Szajnyalkahértya 332E-03 6,89E-03  8,66E-03 1,50E-02 1,62E-02  4,94E-02
Nyeldesé 8,72E-03 894E-03  142E-02 230E-02 3,17E-02 1,15E-01
Petefészek N/A N/A N/A N/A N/A N/A
Agyalapi mirigy 3,06E-03 535E-03  6,41E-03 1,01E-02 2,16E-02  4,50E-02
Pancreas 1,02E-02  1,50E-02  2,57E-02 4,12E-02 6,95E-02  2,04E-01
Prosztata 2,15E-03 2,64E-03  4,88E-03 7,68E-03 1,10E-02  3,56E-02
Vorss csontveld 238E-02 3,77E-02  4,11E-02 9,45E-02 227E-01  7,13E-01
i‘i’; t‘;ggg:"““ 1,32E-02 1,656-02  2,656-02 439E-02 7,44E-02 2,15E-01
Colon

rectosigmoideum 8,74E-03  1,09E-02 1,74E-02  2,80E-02 4,73E-02  1,37E-01
Ossejtrétege

Nyalmirigyek 2,52E-03 5,00E-03  626E-03 9,83E-03 132E-02 4,51E-02
Vékonybél Sssejtrétege 9,89E-03  2,52E-02  4,32E-02 7,24E-02 1,34E-01  3,80E-01
Bér 1,77E-03 2,22E-03  3,56E-03 5,57E-03 8,47E-03  2,71E-02
Lép 1,60E-02 1,98E-02  3,35E-02 5,61E-02 9,85E-02 2,97E-01
Gyomor 6ssejtrétege 3,87E-02  4,73E-02 8,48E-02 142E-01 2,78E-01  7,53E-01
Here 1,73E-03 2,43E-03  533E-03 6,61E-03 6,68E-03  2,09E-02
Csecsemdmirigy 329E-03 3,57E-03  5,92E-03 9,54E-03 1,47E-02  4,89E-02
Pajzsmirigy 4,69E-03 529E-03  7,67E-03 126E-02 1,85E-02 6,96E-02
Nyelv 3,02E-03 4,90E-03  6,68E-03 1,05E-02 136E-02 4,42E-02
Mandula 3,88E-03 5,18E-03  6,99E-03 1,05E-02 1,37E-02  5,01E-02
Hugyholyagfal 1,79E-03 2,02E-03  3,00E-03 4.44E-03 8,66E-03  1,90E-02
Hugyvezeték 3,03E-03 423E-03  6,75E-03 125E-02 2,17E-02  6,13E-02
M¢éh N/A N/A N/A N/A N/A N/A
Teljes test 1,80E-03 1,89E-03  2,93E-03 4,52E-03 7,61E-03  1,66E-02
Effektiv dézis 226E-02 287E-02  4,75E-02 834E-02 1,68E-01 4,61E-01

*ET1 bazalis sejtek — Endothelin-1 bazalis sejtek
*ET2 bazalis sejtek — Endothelin-2 bazalis sejtek
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3. tablazat A ['"Lu]LuCl; becsiilt, szervenkénti normalizalt elnyelt dézisai [mGy/MBq] és
normalizalt effektiv dézisa [mSv/MBq]| ndi modelleknél, a Medical Internal Radiation Dose
(MIRD) S-érték modszer alapjan.

Célszerv Felnéttek 15 éves 10 éves 5 éves 1 éves Ujsziilott
Zsirszovet 1,60E-03  2,09E-03  3,13E-03  5,31E-03 9,04E-03 2,29E-02
Mellékvese 2,90E-02 2,56E-02 4,21E-02  7,00E-02 1,30E-01 3,58E-01

Alveolaris-interstitialis 2,85E-02  3,06E-02  5,06E-02 8,43E-02 1,61E-01 4,73E-01

A bronchiolusok 2,17B-02  1,83E-02  3,03E-02  5,06E-02 1,08E-01 2,96E-01
szekrécios sejtjei
Agy 5,16E-03  5,14E-03  8,55E-03 8.51E-03 1,98E-02 5,58E-02
Emlé 2.02E-03 3,06E-03 472E-03 8.74E-03 123E-02 4,04E-02

‘;jtt’jr;m}lus"k bazalis » gep 00 1.68E-02  2,78E-02  4.64E-02 1,00E-01 2,65E-01
A bronchusok 2,95E-02 1,68B-02 2,78E-02 4,64B-02 1,00E-01 2,65E-01
szekrécios sejtjei

Endostealis sejtek 9,68E-02 4,26E-02 891E-02 241E-01 6,76E-01 6,44E-01
ET1 bazalis sejtek 3,51E-03 2,16E-03 1,89E-03 4,56E-03 6,37E-03 1,66E-02
ET2 bazalis sejtek**  3,43E-03  6,22E-03  7,95E-03  1,25E-02 1,76E-02 3,72E-02

Szemlencse 1,91E-03  1,59E-03 2,39E-03  3,23E-03 3,73E-03 8,73E-03
Epeholyagfal 1,98E-02 1,16E-02 1,58E-02 2,36E-02 3,97E-02 8,49E-02
Szivfal 2,14E-02  2,00E-02 3,31E-02 5,44E-02 9,86E-02 2,87E-01
Vese 1,31E-01 1,50E-01 2,40E-01  4,06E-01 8,53E-01 2,50E+00
?;Zleﬁ’fi?ilg?lon 129E-02 1,44E-02 246E-02 4,08E-02 7,09E-02 2,07E-01
Maj 2,14E-01 2,49E-01 401E-01 6,78E-01 1,36E+00 3,57E+00
E;‘f;gg;‘;ﬁﬁs 1,91E-03  5,16E-03 7,32E-03 1,07E-02 1,39E-02 4,04E-02
E;ifﬁff;j;ok 5,08E-03 3,07E-03 4,98E-03 842E-03 1,36E-02 3,36E-02
Eﬁg}fj‘sﬁmk 532E-03 6,48E-03 895E-03 1,56E-02 2,45E-02 5,42E-02
Izom 6,31E-03  7,34E-03 122E-02 2,16E-02 4,79E-02 9,73E-02
Szajnyélkahartya 6,15E-03  5,68E-03 8,79E-03  1,52E-02 1,66E-02 5,06E-02
Nyel8csd 938E-03 8,30E-03 142E-02 230E-02 3,17E-02 1,15E-01
Petefészek 4,74E-03  3,17E-03  425E-03 7,54E-03 1,47E-02 5,69E-02
Agyalapi mirigy 920E-03  430E-03 6,90E-03 1,05E-02 2,28E-02 4,99E-02
Pancreas 1,64E-02  1,64E-02 2,57E-02 4,13E-02 6,95E-02 2,04E-01
Prosztata N/A N/A N/A N/A N/A N/A
Vorss csontveld 2,65E-02  3,84E-02 4,11E-02 9,45E-02 227E-01 7,13E-01
i‘;';:jt‘r’é‘ti:;e“’l‘m 1,36E-02 1,53E-02 2,65E-02 4,39E-02 7,44E-02 2,15E-01
Colon

rectosigmoideum 9,34E-03 9,95E-03  1,74E-02  2,80E-02 4,73E-02 1,37E-01
Ossejtrétege

Nyalmirigyek 3,18E-03 4,16E-03 6,23E-03  9,74E-03 1,31E-02 4,48E-02
Vékonybél ossejtrétege 9,21E-03  2,68E-02  4,32E-02  7,24E-02 1,34E-01 3,80E-01
Bér 2,06E-03 2,16E-03  3,56E-03 5,57E-03 8,47E-03 2,71E-02
Lép 1,91E-02 2,03E-02 3,35E-02 5,61E-02 9,85E-02 2,97E-01
Gyomor Ossejtrétege 4,84E-02  5,17E-02  8,48E-02  1,42E-01 2,78E-01 7,53E-01
Here N/A N/A N/A N/A N/A N/A

CsecsemOmirigy 3,01E-03 3,63E-03  5,94E-03 9,57E-03 1,48E-02 4,91E-02
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Célszerv Felnottek 15 éves 10 éves 5 éves 1 éves Ujsziilott

Pajzsmirigy 4,88E-03 4,65E-03 7,67E-03  1,26E-02 1,84E-02 6,96E-02
Nyelv 3,31E-03  4,22E-03  6,73E-03  1,05E-02 1,38E-02 4,46E-02
Mandula 3,02E-03 4,91E-03  6,94E-03  1,04E-02 1,36E-02 4,97E-02
Hugyholyagfal 2,14E-03 1,93E-03 2,90E-03  4,60E-03 8,83E-03 1,69E-02
Hugyvezeték 3,88E-03  5,04E-03 6,82E-03 1,27E-02 2,18E-02 6,20E-02
M¢h 1,88E-03 1,08E-02 1,70E-02  8,36E-03 2,39E-02 6,71E-02
Teljes test 1,60E-03 1,97E-03  2,88E-03 4,45E-03 7,52E-03 1,65E-02
Effektiv dézis 2,90E-02 3,06E-02 4,75E-02  8,34E-02 1,69E-01 4,64E-01

*ET1 bazalis sejtek — Endothelin-1 bazalis sejtek
*ET2 bazalis sejtek — Endothelin-2 bazalis sejtek

12. RADIOAKTIV GYOGYSZEREK ELKESZITESERE VONATKOZO UTMUTATASOK

Felhasznalas el6tt ellendrizni kell a csomagolast és a radioaktivitast. Az aktivitast ionizaciés kamraval
lehet megmérni.

A lutécium-177 béta(f~)/gamma-kibocsatd izotop. Az ionizacios kamréval végzett aktivitdsmérés
nagyon érzékeny a geometriai tényezokre, ezért az ilyen eljarast csak megfeleloképpen hitelesitett
geometriai feltételek mellett szabad végrehajtani.

A sterilitassal és a radioaktivitassal kapcsolatos szokasos ovintézkedéseket be kell tartani.

Az oldat kiszivasat aszeptikus koriilmények kozott kell végezni. Az injekcids iivegek kibontasa el6tt a
dugét fertotleniteni kell, majd a radioaktivjelzdizotop-oldatot a dugdn keresztiil a megfeleld
védoarnyékolassal ellatott, egy dozis befogadasara alkalmas fecskendd €s egy egyszer hasznalatos
steril tli segitségével lehet kiszivni.

Ha az injekciods liveg megsériil, akkor a készitményt nem szabad felhasznalni.

A komplexképzd szert és mas reagenseket hozza kell adni a ['""Lu]lutécium-kloridot tartalmazo
injekcios iiveghez.

A szabad lutécium-177-izotopot a csontok veszik fel, és ott halmozodik fel. Ez potencialisan
osteosarcomat eredményezhet. A lutécium-177-izotoppal jeldlt radiofarmakonok intravénas
alkalmazasa elott kelatképzo szer, példaul DTPA hozzaadasa javasolt a szabad lutécium-177-tel (ha
jelen van) torténd komplexképzés érdekében, ami a lutécium-177 gyors kivalasztodasdhoz vezet a
veséken keresztiil.

Az Ilumira-val torténd izotopjeldlést kdvetden kinyert, felhasznalasra kész radioaktiv gyogyszer
radiokémiai tisztasaganak a megfelelé minéségellendrzését biztositani kell. A lutécium-177
radiotoxikologiai potencialjat figyelembe véve meg kell hatarozni a radiokémiai szennyezddések
hatarértékeit. A szabad, nem kotott lutécium-177 mennyiségét ennek megfelelden a lehetd legkisebbre
kell csokkenteni.

A gyogyszerrdl részletes informacio az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd neve és cime

MIAS Pharma Limited

Suite 1 First Floor, Stafford House, Strand Road,
Portmarnock, D13 WC83,

frorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényli orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd I. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB FELTETELEK
ES KOVETELMENYEK

o Idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unios referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

° Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljdban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benytijtand6 a kdvetkezd esetekben:
o ha az Eurdpai Gyogyszerligynokség ezt inditvanyozza;
. ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kdvetden, hogy olyan 1ij
informacio érkezik, amely az eldny/kockazat profil jelentds valtozasahoz vezethet, illetve
(a biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockazatminimalizalasra iranyulo) Gjabb,
meghatdrozo eredmények sziiletnek.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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KULSO DOBOZ

A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

|1

A GYOGYSZER NEVE

[lumira 37 GBg/ml radioaktivjelzdizotop-oldat

[""Lu]lutécium-klorid

| 2.

HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az oldat 37 GBq ['""Lu]lutécium-kloridot tartalmaz milliliterenként, a kalibralas idépontjaban (CAL).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

higitott sosav. Tovabbi informéciokért olvassa el a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Radioaktivjelzdizotop-oldat.

1 db injekcids liveg
2 db injekcios iiveg
3 db injekcios iiveg
4 db injekcios liveg

ART: {EEEE. HH. NN hh:00 CET}

Specifikus aktivitas a CAL idépontjaban: ...GBg/mg

Térfogat: ... ml

Teérfogat: ... ml

Térfogat: ... ml

Térfogat: ... ml

Aktivitas az ART Aktivitas az ART Aktivitas az ART Aktivitas az ART
idépontban: idépontban: idépontban: idépontban:
...GBg/injekcids liveg | ...GBg/injekcios iiveg | ...GBg/injekcids liveg | ...GBg/injekcios liveg

MODJA(I)

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

In vitro izotépjelolésre.

NEM ADHATO BE KOZVETLENUL A BETEGNEK.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekekt6l elzarva tartando!
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7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Radioaktiv

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato: {EEEE. HH. NN, 19:00 CET}

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A felesleges sugarexpozicio elkeriilése érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A radioaktiv anyagokra vonatkoz6 nemzeti el6irasok szerint tarolando.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT (,}Y(')GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a radioaktiv
gyogyszerekre vonatkozo eléirasok szerint kell végrehajtani.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SHINE Europe B.V.

Jan Salwaweg 1, 4e verdieping
9641LL Veendam

Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2018/001
EU/1/26/2018/002
EU/1/26/2018/003
EU/1/26/2018/004
EU/1/26/2018/005
EU/1/26/2018/006
EU/1/26/2018/007
EU/1/26/2018/008

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:
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14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Nem relevans.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

Nem relevans.
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

OLOMTARTALY

|1.  AGYOGYSZER NEVE

[lumira 37 GBg/ml radioaktivjelzdizotop-oldat
[""Lu]lutécium-klorid

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

Az oldat 37 GBq ['""Lu]lutécium-kloridot tartalmaz milliliterenként, a kalibralas idépontjaban (CAL).

3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

higitott sosav. Tovabbi informéciokért olvassa el a betegtdjékoztatot.

4. GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Radioaktivjelzdizotop-oldat.

1 db injekcids liveg

Térfogat: ... ml

Aktivitas az ART id6pontjdban: ...GBg/injekcids liveg
ART: {EEEE. HH. NN hh:00 CET}

Specifikus aktivitas a CAL idépontjaban: ...GBg/mg

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
In vitro izotopjelolésre. )
NEM ADHATO BE KOZVETLENUL A BETEGNEK.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!
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7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

Radioaktiv

8. LEJARATIIDO

Felhasznalhato: {EEEE. HH. NN, 19:00 CET}

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A felesleges sugarexpozicio elkeriilése érdekében az eredeti csomagolasban tarolando.

A radioaktiv anyagokra vonatkoz6 nemzeti el6irasok szerint tarolando.

10. KULONLEGES (')VINTEZ,KEDES"EK A FEL NEM HASZNALT (,}Y(')GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a radioaktiv
gyogyszerekre vonatkozo eléirasok szerint kell végrehajtani.

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

SHINE Europe B.V.

Jan Salwaweg 1, 4e verdieping
9641LL Veendam

Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/26/2018/001
EU/1/26/2018/002
EU/1/26/2018/003
EU/1/26/2018/004
EU/1/26/2018/005
EU/1/26/2018/006
EU/1/26/2018/007
EU/1/26/2018/008

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.
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14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Braille-iras feltiintetése alol felmentve.

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Nem relevans.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

Nem relevans.
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A KIS KOZVETLEN CSOMAGOLASI EGYSEGEKEN MINIMALISAN FELTUNTETENDO
ADATOK

INJEKCIOS UVEG (2 ml, 10 ml)

|1. A GYOGYSZER NEVE ES AZ ALKALMAZAS MODJA(I)

[lumira 37 GBg/ml radioaktivjelzdizotop-oldat
['""Lu]lutécium-klorid

‘ 2. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

3. LEJARATIIDO

Felhasznalhato: {EEEE. HH. NN, 19:00 CET}

4. A GYARTASI TETEL SZAMA

Gy. sz.:

5. A TARTALOM TOMEGRE, TERFOGATRA, VAGY EGYSEGRE
VONATKOZTATVA

Térfogat: ... ml
Aktivitas az ART idGpontjaban: ...GBg/injekcids iiveg

ART: {EEEE. HH. NN hh:00 CET}

| 6. EGYEBINFORMACIOK

[ X
a

MIAS Pharma Limited
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Iumira 37 GBq/ml radioaktivjelzdizotop-oldat
[Y""Lu]lutécium-klorid

Mielé6tt elkezdik Onnél alkalmazni ezt az Ilumira-val kombinalt gyogyszert, olvassa el

figyelmesen az alabbi betegtijékoztatét, mert az On szamara fontos informaciokat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informdciokra a késébbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon az eljarast feliigyel6 nuklearis medicina szakorvoshoz.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa nuklearis medicina szakorvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd
4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyodgyszer az [lumira és milyen betegségek esetén alkalmazhatd?
Tudnivalok az [lumira alkalmazasa el6tt

Hogyan kell alkalmazni az [lumira-val jelolt gyogyszert?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell az [lumira-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

QAP

1. Milyen tipusi gyogyszer az Ilumira és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?

Ez a gyogyszer egy radioaktiv jelzéizotopnak nevezett készitmény. Hatéanyaga a
["""Lu]lutécium-klorid, amely negativ béta-sugarzast bocsat ki magabol.

Az [lumira nem alkalmazhat6é 6nmagaban, hanem az alkalmazas el6tt mas gyogyszerekkel
(tgynevezett hordozogyodgyszerekkel) kell kombinalni. Ezt a folyamatot, amikor egy
hordozogyodgyszert egy radioaktiv vegyiilettel jelolnek meg, izotopjelolésnek nevezziik.

Egy konkrét cél elérése érdekében a hordozogyodgyszereket specifikus vegyiilettel, jelen esetben
["""Lu]lutécium-kloriddal egyiittesen alkalmazzak. Ezek olyan vegyiiletek lehetnek, amelyeket Ggy
alakitottak ki, hogy felismerjenek egy adott sejttipust a szervezetben. Amikor a
lutécium-177-izotoppal ('""Lu) jelzett hordozogyogyszert beadjak a betegnek, akkor az oda szallitja a
sugarzast, ahol ezek a sejtek elhelyezkednek. Mindezt annak érdekében teszik, hogy egy betegséget
kezeljenek, vagy olyan képeket jelenitsenek meg a képernydn, amelyet a diagnézis felallitasahoz vagy
a betegség helyének meghatarozasahoz hasznalnak.

A lutécium-177-izotoppal jeldlt gyogyszer alkalmazéasa radioaktiv sugarzassal jar. Kezel6orvosa és a
nuklearis medicina szakorvos ugy itélték meg, hogy a lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszer

alkalmazasanak klinikai eldnye meghaladja a sugarterheléssel jar6 kockazatot.

Tovabbi informaciokért lasd a lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszer betegtajékoztatdjat.

2. Tudnivalék az Ilumira alkalmazasa el6tt

Az llumira alkalmazasa tilos:

- ha allergias a ['"’Lu]lutécium-kloridra vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb
Osszetevojere; )

- ha On terhes, vagy Ggy gondolja, hogy fennall Onnél a terhesség lehetosége.

Tovabbi informaciokért lasd a lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszer betegtajékoztatdjat.
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Figyelmeztetések és dvintézkedések

A [""Lu]lutécium-klorid nem adhaté be kozvetleniil a betegnek. Természetesen elvart, hogy a korhazi
személyzet szabvanyos sugarvédelmi 6ltdzéket viseljen. A kezelt beteggel szoros kapcsolatba keriild
minden egyéb személyt tdjékoztatni kell azokrdl a lehetdségekrdl, amelyek a betegtdl szarmazo
sugarzasnak valo kitettségiiket csokkentik.

A lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerek fokozott elovigydzatossaggal alkalmazandok:

- ha Onnek veseproblémai vannak vagy hematolégiai betegsége van (probléma van a vérével
vagy a vérképzo szoveteivel, példaul a csontveldvel). Az ezekkel a betegségekkel €16
betegeknél a sugarzasnak valo kitettség fokozott lehet, ami bizonyos mellékhatasok nagyobb
kockazatdhoz vezet (lasd 4. pont, Lehetséges mellékhatasok). KezelGorvosa figyelembe veszi a
gyogyszer varhat6 klinikai elonyeit a lehetséges kockazatokkal szemben, és bizonyos
mellékhatasok eléfordulasakor a kezelést leallithatja.

- a vorosveértestek szamanak csokkenése (vérszegénység) esetén;

- a vérzés megsziintetésében fontos szerepet jatszo vérlemezkék szamanak csokkenése
(trombocitopénia) esetén;

- a szervezet fert6zésekkel szembeni védekezésében fontos szerepet jatszo fehérvérsejtek
szamanak csokkenése (leukopénia, limfopénia vagy neutropénia) esetén.

Ezeknek a mellékhatasoknak a tobbsége enyhe és atmeneti. Néhany betegnél azt észlelték, hogy mind
a haromféle vérsejt (vordsvértest, vérlemezke és fehérvérsejt) szama csokkent (pancitopénia). A
kezelést pancitopénias betegeknél le kell allitani.

Mivel a lutécium-177 bizonyos esetekben hatast gyakorolhat a vérsejtekre, kezeldorvosa
vérvizsgalatokat fog végezni a kezelés elkezdése elbtt, és rendszeres idokozonként az alatt is.
Beszéljen kezelborvosaval, ha 1égszomjat, véralafutast, orrvérzést, inyvérzést tapasztal, vagy ha
belazasodik.

Ha a ['’Lu]lutécium-kloridot szomatosztatin-analogoknak nevezett hordozogyogyszerek izotoppal
torténd jelolésére alkalmazzak ugynevezett neuroendokrin daganatok kezelésére, akkor az izotoppal
jeldlt hordozogyogyszert a vese valasztja ki. Kezelorvosa ezért vérvizsgalatot fog végezni az On
vesemiikddésének vizsgalata érdekében a kezelés elkezdése elott és a kezelés alatt.

A lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerekkel végzett kezelések befolyasolhatjak majanak
miikddését. Ebben az esetben On a kdvetkezé tiinetek némelyikét tapasztalhatja: a bor vagy a szem
sargasaga (ikterusz), hasi fajdalom (kiilondsen a hasanak jobb felsé részében), émelygés/hanyinger,
hanyas, faradtsag, étvagytalansag, sotét szinil vizelet, a szokasosnal gyakoribb vérzés vagy véralafutas.
Kezeldorvosa vérvizsgalatot fog elrendelni maja mitkodésének kezelés alatti ellendrzése érdekében.

A lutécium-177-izotoppal jeldlt hordozogyodgyszereket kdzvetleniil az On vénajaba lehet beadni egy
kantilként ismert csovon keresztiil. Beszamoltak a folyadék kdrnyezo szovetekbe torténd szivargasarol
(extravazacio). Tajekoztassa kezeldorvosat, ha barmilyen duzzanatot észlel vagy fajdalmat érez a
karjaban.

A neuroendokrin daganat lutécium-177-izotoppal jeldlt gyogyszerekkel torténd kezelése utan On a
daganatos sejtekbdl felszabaduld hormonoknak koszonhet6 tiineteket tapasztalhat, ami karcinoid krizis
néven ismert. Mondja el kezeldorvosanak, ha ajulasérzése van, szédiil, bore kipirul (a bér hirtelen
fellepd kipirulasa, rendszerint az arcon vagy a nyakon) vagy hasmenése van a kezelés utan.

A lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerekkel torténd kezelés a tumorsejtek gyors szétesése miatti
allapotot, tumorlizis-szindromat okozhat. Ez rendellenes vérképhez, rendszertelen szivveréshez,
veseelégtelenséghez vagy gorcsrohamokhoz vezethet a kezelést kovetd egy hétben. KezelGorvosa
vérvizsgalatokat fog végezni ennek a tiinetegylittesnek a figyelemmel kisérése érdekében. Szoljon
kezelborvosanak, ha izomgorcesei vannak vagy izomgyengeséget, zavartsagot érez, illetve 1égszomja
van.
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Kérjik, tovabbi figyelmeztetések és ovintézkedések tekintetében olvassa el a lutécium-177-izotoppal
jelolt gyogyszer betegtajékoztatojat.

Gyermekek és serdiilok

Beszéljen nuklearis medicina szakorvosaval, ha On 18 évesnél fiatalabb.
Lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszer alkalmazhat6 18 éves kor alatti gyermekek és serdiilok
esetében. Kérjiik, olvassa el az adott gyogyszer betegtajékoztatdjat.

Egyéb gyogyszerek és az Ilumira jelzéizotoppal jelolt gyogyszerek

Feltétleniil tajékoztassa a nuklearis medicina szakorvost a jelenleg vagy nemrégiben szedett, valamint
szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl, mivel ezek befolyasolhatjak az eljarast.

Nem ismeretes, hogy a ['""Lu]lutécium-klorid kdlcsonhatasba 1ép-e mas gyodgyszerekkel, mivel nem
végeztek ezzel kapcsolatos vizsgalatokat.

Terhesség és szoptatas

Miel6tt lutécium-177-izotoppal jeldlt gydgyszert adnanak be Onnek, feltétleniil tajékoztassa a
nukledris medicina szakorvost, ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége, ha kimaradt a menstruacidja
vagy szoptat.

Kétség esetén fontos, hogy beszéljen az eljarast feliigyel nuklearis medicina szakorvosaval.

Ha Org' terhes )
Tilos Onnél lutécium-177-izotoppal jelolt gydgyszereket alkalmazni, ha On terhes.

Ha On szoptat
Arra fogjak Ont kérni, hogy fiiggessze fel a szoptatast a lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszerekkel
végzett kezelés soran. Kérdezze meg nuklearis medicina szakorvosat arrol, hogy mikor szoptathat tjra.

A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A lutécium-177-izotoppal jelolt gydgyszer hatassal lehet a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez
sziikséges képességekre. Olvassa el figyelmesen az adott gydgyszer betegtajékoztatojat.

3. Hogyan kell alkalmazni az Ilumira-val jelolt gyogyszert?

A radioaktiv gyogyszerek alkalmazasara, kezelésére és megsemmisitésére szigort szabalyok
vonatkoznak. A lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszereket kizardlag specialis, ellenérzott
teriileteken szabad alkalmazni. Ezt a gyégyszert csak olyan személyek fogjak kezelni és Onnek
beadni, akik képzettek és jogosultak az ilyen készitmények biztonsagos alkalmazésara. Ezek a
személyek kiilonleges gondot fognak forditani arra, hogy biztonsagosan alkalmazzak ezt a gyogyszert,
és tajékoztatni fogjak Ont az éppen elvégzett miiveletekrd.

Az eljarast felligyel6 nuklearis medicina szakorvos fogja eldonteni, hogy mennyi lutécium-177-
izotoppal jelolt gyogyszert kell alkalmazni az On esetében. Ez a megfelel$ eredmény eléréséhez
szlikséges legkisebb mennyiség lesz, attol fiiggden, hogy milyen — lutécium-177-izotoppal jelolt —
gyogyszert kap, és azt milyen célra alkalmazzak.

Az Ilumira-val jelolt gyogyszer beadasa és az eljaras leirasa

Az Ilumira kizéarolag a kifejezetten ['7’Lu]lutécium-kloriddal térténd izotopjelolés céljara eldallitott és
engedélyezett gyogyszerek (hordozomolekulak) izotopjeldlésére alkalmazhatd. A beadas mddja a
hordozogyodgyszer tipusatdl fiigg. Kérjiik, olvassa el az adott gyogyszer betegtajékoztatojat.

Az eljaras idétartama
Nuklearis medicina szakorvosa tajékoztatni fogja Ont az eljaras szokasos id6tartamarol.
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Az Ilumira jelzéizotoppal jelolt gyégyszer beadasa utan

A nukledris medicina szakorvos tajékoztatni fogja Ont, ha barmilyen kiilonleges 6vintézkedésre lenne
sziikség az On részérdl a lutécium-177-izotoppal jeldlt gyogyszer beadasa utan. Ha kérdései vannak,
forduljon a nukleéris medicina szakorvoshoz.

Ha On az el6irtnal tobb Ilumira jelzéizotoppal jelolt gyégyszert kapott

Mivel a lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszert nuklearis medicina szakorvos kezeli szigoruan
ellendrzott koriilmények kozott, az esetleges tiladagolasnak nagyon kicsi az esélye. Azonban
taladagolés esetén a sziikség szerinti megfeleld kezelésben fog részesiilni.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a lutécium-177-izotoppal jeldlt gyogyszer alkalmazasaval
kapcsolatban, kérdezze meg az eljarast feliigyeld nuklearis medicina szakorvost.
4. Lehetséges mellékhatiasok

Mint minden gyogyszer, a lutécium-177-izotoppal jelolt gyogyszer is okozhat mellékhatasokat,
amelyek azonban nem mindenkinél jelentkeznek.

Néhany mellékhatas silyos lehet.
Ha a kovetkezo stilyos mellékhatasok barmelyikét tapasztalja, azonnal tajékoztassa kezel6orvosat.

Nagyon gyakori (10 betegb6l t6bb mint 1-et érinthet):

- a vorosvértestek szamanak csokkenése (vérszegénység)

- a fehérvérsejtek szamanak csokkenése (leukopénia)

- a limfocitak, — egy masik tipust fehérvérsejt — szdmanak csokkenése (limfopénia)
- a vérlemezkék szamanak csdokkenése (trombocitopénia)

Gyakori (10 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):

- olyan daganattipus, amikor a csontveld nem hoz létre elegendd egészséges vérsejtet vagy
vérlemezkét (mielodiszplazias szindroma)

- a fehérvérsejtek egy tipusanak, a neutrofileknek a csokkent szintje (neutropénia).

Nem gyakori (100 betegbdl legfeljebb 1-et érinthet):
- gyorsan novekvo daganat, amelynél til sok mieloblaszt (az éretlen fehérvérsejt egyik tipusa)
talalhaté meg a csontvel6ben €s a vérben (akut mieloid leukémia).

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre alldé adatokbdl nem allapithaté meg):

- Karcinoid krizis
A karcinoid krizis a tiinetek egy olyan kombinacidja, amelyet a szerotonin és mas vegyiiletek
karcinoid tumorbdl torténd felszabadulasa okoz. A tiinetek magukba foglalhatjak az arc
kipirulasat, a lapos borangiomakat (kitagult vérerek kisebb csoportjai), a hasmenést, a
nehézlégzést, a gyors pulzust és a szédiilést vagy ajulaskozeli érzést okozo hirtelen
vérnyomasesést.

- Tumorlizis-szindroma (a tumorsejtek gyors szétesése)
A tumorlizis-szindroma olyan allapot, amely soran a daganatsejtek szétesnek és tartalmuk a
véraramba keriil, és ez olyan szervek karosodasat okozhatja, mint a sziv, a vese és a maj. A
tiinetek kozé tartozhatnak a hanyinger, a hanyés, a gyengeség, a faradtsag, az izomgoresok, a
gorcsrohamok vagy a vizeletkivalasztas megvaltozasa.

- a vorosvértestek, vérlemezkék és fehérvérsejtek szamanak csokkenése (pancitopénia).

Néhany évvel a neuroendokrin tumorokra alkalmazott, lutécium-177-izotéppal jelolt
hordozogydgyszerekkel végzett kezelést kovetden csontveldrakos eseteket (miclodiszplazias
szindroma és akut mieloid leukémia) jelentettek.

30



Egyéb lehetséges mellékhatasok

Nagyon gyakori mellékhatasok (10 betegbdl tobb mint 1-et érinthet):

- hanyinger,

- hanyas,

- enyhe, atmeneti hajvesztés (alopécia),
Neuroendokrin tumorok (olyan sejtekbdl képz6dé daganatok, amely sejtek az idegrendszerbdl
érkez0 jelre valaszként hormonokat szabaditanak fel a vérkeringésbe) kezelésére alkalmazott
lutécium-177-alapt peptidreceptoros izotdpkezelést kapd betegek korében alopéciat jelentettek.

Nem ismert (a gyakorisdg a rendelkezésre all6 adatokbol nem allapithaté meg):
- szdjszéarazsag (lutécium-177-kezelést kapo, prosztatardkban szenvedd betegek korében
jelentették és atmenetinek talaltak).

A lutécium-177-izotoppal jelolt gydgyszer a beadasa utdn bizonyos mennyiségli ionizald sugarzast
(radioaktivitast) ad le, ami azt jelenti, hogy rakos megbetegedések és orokletes rendellenességek
kialakulasanak veszélyével jarhat. A jelzbizotdppal jelolt gyogyszer alkalmazasabol szarmazd
lehetséges elony minden esetben meghaladja a sugarzas kockazatat.

Tovabbi informaciokért lasd a lutécium-177-izotdppal jelolt gyogyszer betegtajékoztatdjat.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa nukledris medicina szakorvosat. Ez a
betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
mellékhatasokat kozvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb
informaci6 alljon rendelkezésre a gyogyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

S. Hogyan Kkell az Ilumira-t tarolni?

Onnek nem kell tarolnia ezt a gyogyszert. Ezt a gyogyszert a szakorvos feliigyelete alatt, megfeleld
helyiségben taroljak. A radioaktiv gyogyszerek tarolasa a radioaktiv anyagokra vonatkozd nemzeti
el6irasok szerint torténik.

Az alabbi informacidk kizarolag szakembereknek szolnak:

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

A cimkén feltlintetett lejarati datum és id6 (Felhasznalhat6:) utan az Ilumira-t tilos felhasznalni. Az
Ilumira az eredeti csomagolasban tarolandd, amely védelmet nyujt a sugarzassal szemben.

Ez a gyogyszer kiilonleges tarolasi homérsékletet nem igényel.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz az Ilumira?

- A készitmény hatéanyaga a ['"’Lu]lutécium-klorid.
A steril oldat az aktivitési referencia-idépontban (CAL) 37 GBq ['7"Lu]lutécium-kloridot
tartalmaz milliliterenként, amely maximum 9 mikrogramm lutécium-177-nek felel meg (klorid
forméajaban).
(GBq: gigabecquerel, a radioaktivitds mértékegysége).

- Egyéb 6sszetevok a sosav és a viz.
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Milyen az Ilumira kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Az Ilumira egy radioaktivjelzéizotop-oldat. Atlatszo, szintelen oldat, 4tlatszo, I. tipus, 2 ml-es vagy
10 ml-es injekcios tivegben (az injekcios iiveg alja kapos (2 ml) vagy lapos (10 ml)), fluoropolimerrel
bevont brombutil gumidugoval és aluminiumkupakkal lezarva.

Az injekcios iivegek véddarnyékolas céljabol egy 6lomtartdlyban vannak elhelyezve, valamint egy
kiils6 dobozba vannak becsomagolva.

Kiszerelés:
2 ml-es injekcids tiveg: 1 db, 2 db, 3 db vagy 4 db injekcios iiveg;
10 ml-es injekcios tiveg: 1 db, 2 db, 3 db vagy 4 db injekcios iiveg.

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertiil kereskedelmi forgalomba.

Egy injekcios tiveg 0,05-6,6 ml oldatot tartalmaz (1,8-244,2 GBg-nek felel meg az aktivitasi
referenciaid6pontban). A térfogat a nuklearis medicina szakorvos altali beadashoz sziikséges,
[lumira-val kombinalt gydgyszer mennyiségétdl fiigg.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
SHINE Europe B.V.

Jan Salwaweg 1, 4e verdieping

9641LL Veendam

Hollandia

Gyarto

MIAS Pharma Limited

Suite 1 First Floor, Stafford House, Strand Road,
lfortmamock, D13 WC83,

[rorszag

A betegtajékoztato legutdobbi feliilvizsgalatanak datuma:
Egyéb informacioforrasok

A gyogyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyodgyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.

Az alabbi informaciok kizardlag egészségligyi szakembereknek szdlnak:

Az Ilumira teljes alkalmazasi el6irasa kiilon dokumentumként mellékelve van a gyogyszer
csomagolasaban, hogy az egészségiigyi szakembereket tovabbi tudomanyos €s gyakorlati
informaciokkal lassa el a radioaktiv gydgyszer alkalmazéaséra és felhasznalasara vonatkozoéan.

Kérjiik, olvassa el az alkalmazasi eldirast.

32


https://www.ema.europa.eu/

	ALKALMAZÁSI ELŐÍRÁS
	A. A GYÁRTÁSI TÉTELEK VÉGFELSZABADÍTÁSÁÉRT FELELŐS GYÁRTÓ
	B. A KIADÁSRA ÉS A FELHASZNÁLÁSRA VONATKOZÓ FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK
	C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDÉLYBEN FOGLALT EGYÉB FELTÉTELEK ÉS KÖVETELMÉNYEK
	D. A GYÓGYSZER BIZTONSÁGOS ÉS HATÉKONY ALKALMAZÁSÁRA VONATKOZÓ FELTÉTELEK VAGY KORLÁTOZÁSOK
	A. CÍMKESZÖVEG
	B. BETEGTÁJÉKOZTATÓ

