


1. ZALU NOSAUKUMS

LeukoScan 0,31 mg pulveris injekciju Skiduma pagatavosanai

2. KVALITATIVAIS UN KVANTITATIVAIS SASTAVS

Komplekts *™Tc ieziméta LeukoScan sagatavoganai

Katrs 3 ml flakons satur 0,31 mg sulesomaba (IMMU-MN3 murina Fab’-SH antigranulocttu
monoklonalo antivielu fragmenti) , kas paredz&ts **™Tc ieziméta LeukoScan pagatavosanai.

Komplekta neietilpst radioizotops.

Paligvielas:
Saharoze (37,8 mg)

Pilnu paligvielu sarakstu skatit apakSpunkta 6.1.

3. ZALU FORMA

Pulveris injekciju $kiduma pagatavosanai.

4.  KLINISKA INFORMACIJA
4.1 Terapeitiskas indikacijas
So medicinisko produktu lieto tikai diagnostikas,vajidz.bam.

LeukoScan ir indic@ts diagnostikas att€lveidosanai, lai noteiktu kaula infekcijas/iekaisuma lokalizaciju
un apjomu pacientiem ar aizdomam p#i Osteomielitu, tostarp pacientiem ar diab&tiskam pedas culam.

LeukoScan nav ticis pielietots, lai ‘'iagnustic€tu osteomielitu pacientiem ar sirpjveida $tinu anémiju.
4.2 Devas un lietoSana/ vei:

Radioiezimétais skidtms jievada intravenozas injekcijas veida. Pec ievadiSanas jebkur$ sagatavotas
devas atlikums jaiznicina.

LeukoScan.nav ieteicams lietoSanai bérniem.

Nav veiktiafidiali petijumi pacientiem ar nieru un aknu darbibas traucgjumiem. Tomér, sakara ar
{nsZulievaniito proteinu devu un so *™Tc pusperiodu, devas piemérogana $adiem pacientiem,
iespiyjal 18, nav vajadziga.

A radioaktiviem preparatiem drikst stradat tikai kvalific€ts personals, kam ir atbilstoSa licence stradat
dn veikt manipulacijas ar radionuklidiem.

So preparatu drikst sapemt, lietot un ievadit tikai licencétas personas un tikai ipasi tam piem@&rotos
klinikas apstaklos. To sanpems$anu, uzglabasanu, lietoSanu, transportu un likvidaciju regule ipasi
noteikumi un tam ir nepiecieSamas atbildigo institliciju specialas atlaujas.

Tiesi pirms lieto$anas uzsaksanas, flakona saturu izskidina, sagatavojot neiezimétu LeukoScan [*™Tc]
formu. Neizskidinatu flakona saturu pirms iezim&Sanas ar radioaktivo izotopu nedrikst tiesi ievadit
pacientam.



Sagatavosanas pamacibas ir dotas apakS§punkta 6.6.

Atkartotai ievadiSanai skatit apaksSpunktu 4.4.

4.3 Kontrindikacijas

Pacientiem ar zinamu alergiju un paaugstinatu jutibu pret pelu proteinu.

Griitnieciba.

4.4 TIpaSi bridinajumi un piesardziba lietoSana

Drosiba un diagnostikas precizitate personam jaunakam par 21 gadu nav noteikta. Leuksbean
lietoSana jaunakam personam var tikt izdarita tikai pec iesp&jama riska un ieguvuma izve t&¥ings
katrai personai atseviski.

leteicamais attélveidosanas protokols

Imuinscintigrafija javeic vienu Iidz astonas stundas p&c injekcijas.

Nav bitiskas at$kiribas nosakot ir vai nav osteomielits laika posmasierp-2'st indu un 5-8 stundu péc
injekcijas. Tas liecina, ka atteélveidoSanu var veikt jebkura laika n¢ veng's i€ astonam stundam péc
injekcijas (pacientam un radiologijas nodalai érta laika).

Plaknes attélveidoSana visos griezumos nepiecie$ama, lai < dekvati vizualizétu bojato apvidu 1-8
stundas p&c injekcijas ar veiktiem ne mazak ka 500 k imipazliiem vai 10 mintites uz griezumu. Ir
ieteicama att€la parverSana analoga un/vai ciparu fal¢cas veida un nepiecieSama vismaz 128 x 128
matrice.

Lai diferencétu dazadas osteomielita formas ndymiksto audu infekcijam, ir noderiga un var tikt veikta ar1
SPECT (single photone emissiong”Computer tomography) att€lveidoSana. Ar SPECT iegitie,
rekomend@jamie parametri ir: 6Qapafckiijas 360° ar “’step-and-shoot” pap€mienu, 30 sekundes uz
griezumu ar vismaz 64x64 matric.\Datu"apstradi ieteicams veikt pielietojot rekonstrukcijas filtréSanu un
atjaunojot att€lu trijas plaknes (tiynsasiala, koronala un sagitala).

Attélu interpretacija

Kad kaulu skengsana ir poitiva un att€lveidoSana ar LeukoScan ir negativa, infekcija ir maz ticama.
Kad kaulu skefiesana ir negativa, attélveidosana ar LeukoScan retos gadijumos var uzradit pozitivu
atbildi, kas var 1i0ra/.it uz agrinu osteomielitu.

Poaughtine taiutiba

Tudfka »Ppelu proteinu saturosas vielas tiek ievaditas pacientiem, iesp&jamas anafilaktiskas un citas
paaugbtinatas jutibas reakcijas. Nevelamu blakusparadibu paradiSanas gadijuma jabut pieejamiem
lidCekliem un atbilstos§i apmacitam medicinas personalam neatlickamas, adekvatas kardio-pulmonaras
.canimacijas veikSanai.

Cilveku pret-pelu antiviela (Human Anti-mouse Antibody (HAMA))

Pétijumos, kuros tika ieklauti 350 pacienti, nenovéroja nedz cilvéka pret-pelu antivielu (HAMA)
indukciju pret antivielu fragmentiem, nedz jebkadu HAMA Iimena paaugstinasanos pacientiem ar
ieprieks noveérotu HAMA.



Pacientiem, kuri ieprieks ir san€musi murina monoklonalas antivielas saturoSus produktus, HAMA
veidoSanas ir vairak raksturiga. Cilvekiem ar HAMA var bt lielaka paaugstinatas jutibas reakciju un
mazaka attélveidoSanas efektivitates iespgja.

Atkartota ievadisana

Patreiz, dati par dro$ibu p&c atkartotas lictosanas, ir ierobezZoti. Par atkartotu lietosanu var izlemt tikai
tiem pacientiem, kuriem cilvéka pret- pelu antivielu(HAMA) palielina$anas asins seruma fragmenta
raudzg ir negativa. Janem ar veéra vispargja radiacijas deva, ko pacients sanem noteikta laika.

Pirms atkartotas LeukoScan lietoSanas janosaka HAMA titri.

Paroksizmala nakts hemoglobinurija.

Nav paredzams, ka LeukoScan saistas ar leikocitiem pacientiem ar paroksizotle) nakts
hemoglobintriju.

4.5 Mijiedarbiba ar citam zalém un citi mijiedarbibas veidi

Nav veikti oficiali mijiedarbibas petijumi, bet [idz §im pacientiem naws093roy rickada mijiedarbiba,
tostarp arT tiem, kas lieto antibiotikas.

4.6 Gritnieciba un zidiSana

Sievietes reproduktiva vecuma

Ja nepiecieSams ievadit radioaktivus mediciniskus pueraratus sievietém reproduktiva vecuma,
vienmer jaizsledz griutniecibas fakts.

Ikviena sieviete ar menstruala cikla traucgjumiam u'/skiitama par griitnieci, Iidz nav pieradits pret&jais.
Saubu gadijuma svarigi, lai tiktu lietota mini‘nala’tarojuma deva nepiecieSsamas kliniskas informacijas
ieglisanai. Jaapsver iesp€ja izmantot citas diagaostikas iespg&jas, nelietojot jonizeto starojumu.

Griitnieciba
LeukoScan ir kontrindicéts griittii=civns laika.

Veicot griutniecem pro¢:dufas/ar radionuklidiem, starojuma devu sanem ari auglis. LeukoScan ir
kontrindicéts grutnictihaslaika. levadot LeukoScan 750 MBq liela deva, paredzama absorbéta
deva embrijam vai auglin agrina stadija ir 4,1 mGy.

ZidisSana

Nomotyvedwdaktu, ka radioaktivitate nokliist mates piena, radioaktivu medicinisku preparatu
leraaianagy sievietém, kas baro bernu ar kriiti, ir 1pasi izvertejama, apsverot iesp&ju gan atlikt
izinfklésanu [idz zidiSanas pilnigai partraukSanai, gan pareizi izv€loties vispiemérotako radioaktivo
meaiamentu, paturot prata aktivitates izdaliSanos kriits piena.

Jofpreparata ievadiSana ir nepiecieSama, baroSana ar kriiti ir japartrauc un noslaukta piena deva
jaiznicina. Parasti, baroSanu ar kriiti iesaka atjaunot, ja mates piens be&mam neizraisis radiacijas devu
lielaku par 1 mSv. Sakara ar Tso, se§u stundu *’"Tc pusperiodu, deva, mazika par 1 mSv, ir sagaidama
24 stundu laika péc LeukoScan [*™Tc] ievadidanas.

4.7 letekme uz spé&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus
Nav veikti pettjumi, lai novertétu ietekmi uz spgju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

4.8 Nevelamas blakusparadibas



Klmisko pétijumu laika ir nov@rotas sekojosas, pasierobezojosas, retas nevélamas blakusparadibas, un
kuras uzskata vismaz par iespgjami saistitam ar LeukoScan: eozinofilija(3), izsitumi uz sejas(1).
Neviena no tam netika uzskatita par nopietnu un visas beigusas bez komplikacijam.

Pieredze pec vairak neka 70 000 flakonu pardoSanas ietver divus zinojumus par pasierobezojosam
alergiskam reakcijam.

1. Kontrol&tos pétijumos tika novérota statistiski ticama balto asins §iinu (BAS) skaita
samazina$anas no vidgjas vertibas 8,9 uz 8,0 (x 10°/mm®) 24 stundu laika péc injekcijas, bet ta
bija normas robezas un nakamaja mérijuma ,10. diena atgriezas pirms-injekcijas liment . Pret&ii
tam, neinficétiem cilvékiem novéroja BAS skaita palielinasanos 24 stundu laika péc LeukeScall
ievadiSanas. Eozinofilo leikocttu skaits palielin@jas statistiski ticami no 2,7% pirms injs " cijal uz
2,9% 24 péc injekcijas un uz 3,9% 10. diena. ST pieauguma lielumu pétnieki novéfigiaka
kltniski nenozimigu rezultatu katram pacientam atseviski.

Nav zinams vai noverotas klmiski nenozimigas BAS un eozinofilo skaita iz, ainayir saistitas ar
parejosu ietekmi uz BAS funkcijam. Ja ta, tad nav izdarami nekadi secipijumi pato izraisoso
mehanismu(iem) un kliniski laboratoriskajiem rezultatiem. Tomer in xitr & gra wlocitu funkciju
testi neuzradija nozimigas izmainas péc sulesomaba pievienoSasus

2-6% limfocTtu noveroja pozitivu saistiSanos in vitro. letekmpemaz \2foc u funkcijam netika
noteikta.

2. HAMA:
Netika noverota aktivacija cilvéka pret-pelu antiviel s (HAMA) reakcijai ar fragmentu
nevienam pacietam péc LeukoScan ievadiSanas.

3. Jebkura pacienta paklausana jonizgjosasaroj im:. iedarbibai jabiit attaisnotai un lietderigai.
Ievaditajam radioaktiva preparata dag'lzuniym jabiit tadam, lai starojuma deva biitu p&c iesp&jas
maza, tacu taja pasa laika ar7 pietiekama‘gepiecieS$ama diagnostiska rezultata iegtiSanai.

Jonizgjosa starojuma iedarbiba™ir saistita ar laundabigu audz€u Sinu un iedzimtu defektu
iespgjamo attistibu. Diagnogtisisd nu klearmedicinisko izmeklgjumu lidzsingja pieredze liecina, ka
$adas blaknes rodas loti teti, io starojuma deva ir loti maza.

4. Vairuma gadifjumu/ dis.gaostisko nuklearmedicinisko izmeklgjumu starojuma deva (efektiva
deva/EDE) ir malake pa’ 20 mSv. Lielakas devas izmantoSana ir attaisnojama dazos kliiskos
gadijumos.

4.9 Pardozisapa
Maksima‘ais/iaukoScan [*™Tc] daudzums, ko var ievadit drogi, nav noteikts.

KJinisigjc nés.jumos, kur 11 pacientiem ar dazadiem infekciju veidiem tika ievadita vienreizgja deva
£.071 LukoScan, kurs radiologiski ieziméts ar 900 + 200 MBq of **"Tc, nenovéroja nekadas
nevi.ar &s blakusparadibas.

Mazwicamos radiacijas pardozesanas gadijumos pec LeukoScan ["Tc] ievadisanas, pacienta
abforbéto devu var samazinat ar palielinatu peroralu vai intravenozu §kidruma ievadiSanu, kas veicina
radioiezimetas vielas izdaliSanos.

99m,

5.  FARMAKOLOGISKAS IPASIBAS
5.1 Farmakodinamiskas ipasSibas

Farmakoterapeitiska grupa: diagnostisks radiofarmaceitisks preparats . ATK kods: VO4D.



Pec diagnostikai ieteicamas LeukoScan devas lietoSanas jebkada farmakodinamiska iedarbiba nav
gaidama.

Antiviela IMMU-MN3) atpazist antigéna struktiiru, kuras dala ir granulocttu virsmas glikoproteins
(NCA-90) un audzgja markieris, karcinoembriotiskais antigéns [carcinoembryonic antigen (CEA)].

LeukoScan devas no 0,1 mg Iidz 1,0 mg tika pétitas vienas grupas, atklata, nekontrol&ta p&tijuma 53
pacientiem ar nezinamas izcelsmes vai izplatitam hroniskam un aktitam infekcijam.

Nenovéroja devas atkarigu ietekmi uz att€lveidoSanas efektivitati ( jutibu vai specifiskumu) antivielu
devam no 0,1 mg Iidz 1,0 mg .

In vitro p&tijumos novéroja, ka LeukoScan nav ietekmes uz garnulocitu regulacijas aktivaciju vai
nomaksanu, bet LeukoScan, $kiet, ar tiem labak saistas aktivizéta neka miera stavokli.

Lai demonstrétu LeukoScan drosibu un efektivitati nosakot osteomielita esamibu un loka 1z7<iji,
balstijas uz diviem kontrol&tiem pé&tijumiem, kuros izvert&ja 175 pacientus un konstat? 1a, ke
LeukoScan jutiba ir 88,2 % , specifiskums 65,6% un precizitate 76,6%, paredzams.; po.itivais
vertejums 70,8% un paredzamais negativais vertgjums 85,5%.

Pacientu apakigrupa, kuriem LeukoScan tika tiedi salidzinats ar tobridypiehiaino ““in- ieziméto
(paretam ™ Tc-iezim&to) autologo BAS skengsanas testu, LeukoScan zradin statistiski ticamu jutibas
palielina$anos salidzinajuma ar BAS skené3anas rezultata iegiito(8757% wa.d 2.5%, p = 0.003 p&c
McNemar testa). Netika novérota ari specifiskuma mazinasanas sz iéZimijurtl ar BAS attélveidosanu
(67,1% vs. 69,4%).

Kliniskie rezultati liecina, ka starp atSkirigam osteomielita formam, LeukoScan var uzradit dazadus
rezultatus. Produkts ir vairak jutigs (93,9% vs. 80,6%), vetinazak specifisks (51,6% vs. 72,9%)
diagnosticgjot osteomielitu pacientiem ar diabétis!‘am 2das ¢tlam, neka pacientiem ar citam garo
kaulu osteomielita atrasanas vietam. Tomer diagnos kas precizitate starp Stm divam lokalizacijam ir
lidzvertiga (77,5% vs. 75,8%). So atkirbug >spe,yms, var izskaidrot ar sarezgitaku diabétiskas pedas
osteomielita anatomisko un patofiziologisko kKifisko izpausmi, kas rada komplikacijas miksto audu un
kaulu infekcijas diferenciacija citam garo kaulu osteomielita formam.

Nosakot potencialo LeukoScan klizis:i0 no imigumu, pieradijas, ka no 175 pétitajiem pacientiem ar
aizdomam par osteomielitu, Lenkcican 5U,2% gadijumu var izmainit kltnisko terapiju vai 43,4%
gadijumu uzlabot kliniskos razuleitus»Domajams, ka 49,7% pacientu LeukoScan nodrosinaja tadas
klmiskas prieksrocibas, kal nav sasniedzamas ar citam pieejamam diagnostiskam metodem, iesp&jams,
ka 70,3% pacientu,diagnihze( zarstu biit noteikta tikai ar LeukoScan. Sis prieksrocibas papildina ari
bitiska to pacientu skita\amazinasanas(85,4%), kuriem nepiecieSamas citas diagnostiskas
att€lveidosanas procediras.

Ta ka LeukaScan m jiedarbojas ar CEA, ir japatur prata, ka tas var mijiedarboties ar CEA veidojoSiem
audzdiier .

5.7 Yairmakokinétiskas ipasibas

Farrakokingtiskie petijumi tika veikti péc intravenozas produkta ievadiSanas.

Pifnaja stunda pec infuzijas Iimenis asinis bija 34% no sakotng&ja, 17% pec Cetram stundam un pec 24
stundam 7% no sakotngja.

Izplatisanas pusperiods ir apméram 1,5 stundas; izvadiSanas cel$ ir galvenokart caur nierém ar urina
izvaditu 41% no radioieziméta preparata pirmo 24 stundu laika p&c ievadiSanas.

5.3 Prekliniskie dati par drosibu

Ir veikts ierobezots ne-kliisko standartp&tijumu skaits ar iezim&tu un neiezim&tu preparatu. Tajos
neatklaja nekadus biitiskus datus. Jaievero, ka Sajos petijumos iegiitie dati par genotoksicitati,
iespgjamu kancerogenitati un toksisku ietekmi uz reproduktivitati neliecina par Ipasu risku cilvékam.
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6. FARMACEITISKA INFORMACIJA

6.1 Paligvielu saraksts

Alvas hlorida dihidrats Salsskabe (nenozimiga daudzuma)
Natrija hlorids Natrija acetats, trihidrats
Kristalizéta etikskabe (nenozimiga daudzuma) Slapeklis

Kalija-natrija tartrats, tetrahidrats

Saharoze

6.2 Nesaderiba

So produktu nedrikst jaukt kopa vai at$kaidit ar citam vielam, iznemot tas, kas minétas fiofai»6.c%ai
12

6.3 UzglabaSanas laiks

Komplekts - 48 ménesi.

IevadiSanai pagatavots un radioiezZimé@ts materials — 4 stundas.
6.4  IpaSi uzglabasanas nosacijumi

Komplekts - Uzglabat ledusskapi (2°C - 8°C). Nesasaldéet
IevadiSanai pagatavots un radioiezime@ts materials - Uzglab it temperatiira l1idz 25°C. Neatdzes&t un
nesasaldet.

6.5 Iepakojuma veids un saturs

Viens flakons ir sagatavots ta, lai saturtu 0,3 1" mg liofiliz€tu LeukoScan monoklonalo antivielu
fragmentu.

Pirma tipa stikla flakoni ir aifywakyti ar peléku butila gumijas aizbazni, kas ir hermetiz€ts ar zalu,
noplésamu aizvaru.

Iepakojuma lielums: vier.: fli's=@ns kartona kastitg.
6.6  IpaSi nor3dijumi atkritumu likvideSanai un noradijumi par sagatavosanu lietoSanai
Pirms sagstayosanst uzsaksanas riipigi izlasiet noradijumus.

LeukoSaan isterils, liofilizéts savienojums, kura katrs flakons satur 0,31 mg sulesomaba un 0,22 mg
alyas/iorida dihidrata, 3,2 mg kalija-natrija tartrata,tetrahidrata , 7,4 mg natrija acetata trihidrata ,
5,5(ung/natrija hlorida, kristalizetu etikskabi (nenozimiga daudzuma), salsskabi (nenozimiga
daudzuma), 37,8 mg saharozes, slapekli (vakuuma). AttelveidojoSais reagents, tehnécijs-99m
IscukoScan [technetium-99m sulesomab] tiek veidots sajaucot LeukoScan flakona saturu ar 0,5 mL
natrija hlorida injekciju 8kidumu un p&c tam pievienojot 1100 MBq natrija pertehnatu [*"Tc] uz 1 mL
natrija hlorida injekciju $kiduma. Izveidojies savienojums ar pH 4,5-5,5 ir paredzgts tikai intravenozai
lietosanai.

Radioaktivie preparati jasagatavo radiacijas drosibai un farmaceitiskas kvalitates prasibam atbilstoSos
apstak]os. Javeic pasakumi, kas nodroSina aseptiskus apstak]us, atbilstosi zalu Labas RazoSanas Prakses
(Good Manufacturing Practice) prasibam.



Personai, kas strada ar §Tm vielam, ik reizi, kad ta saskaras ar liectosanai sagatavotu flakonu vai
radioaktivu reagentu saturo$u §lirci, janésa iidensnecaurlaidigi cimdi un starojumu neitralizgjoss

vvvvvv

atlikumu un flakonu jarikojas ka ar radioaktivajiem atkritumiem un likvidacija javeic saskana ar
viet&jam prasibam.

Jebkuru neizlietoto produktu un izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam.

PagatavoSanas noradijumi

1.

7.

Tegiistiet 900 + 200 MBq tikko izskalota *Tc natrija pertehnata $kiduma, kurs ir izskalots
pedgjo 24 stundu laika no jebkura komerciali pieejama avota. Lietojot fiziologiska §kidums
Slirci, ievelciet skalojuma Skidumu lidz 1.0 ml tilpumam.

Notiriet gumijas aizbazni ar dezinficgjosu alkohola $kidumu. Liofilizéta pulvera sa'zatsvasanai,
sterila, vienreiz lietojama §lircé ievelciet 0,50 ml fiziologiska Skiduma un ievadi:t a.zva ota
LeukoScan 3 ml flakona.

Lai nodro$inatu izskiSanu, groziet un kratiet flakona saturu 30 sekundps. radihieziméSanai
jasakas uzreiz pec produkta sagatavosanas.

Pievienojiet sagatavoto skalojuma skidumu aizvakotajam fl'iketiam, saliatiet un laujiet
iezZim&Sanas reakcijai turpinaties desmit mintites. Kopgja's fickoxa tilpums atbilst 1,5 ml.

Balstoties uz aktivitates me&rfjjumiem aktivitates kaliyratora, ievelciet pietiekamu produkta
daudzumu, lai nodrosinatu vélamo aktivitati (7581100 MBq *"Tc, skatit Devas un lieto$anas
veids). LeukoScan ["Tc] licto§anu var uzsikt hac desmit miniitém un jaizlieto Setru stundu
laika p&c sagatavosanas. LeukoScan [*™Tc| plc sdgatavosanas var uzglabat istabas temperatira.
Nesasaldét péc pagatavosanas.

Pirms ievadiSanas Skiduma krasssan konsistence ir vizuali japarbauda vai taja nav nogulsnes un

krasas izmainas, jaizdara kvali 2t parbaude (skatit nodalu 12.). Neizmantojiet Skidumu, ja tas
nav dzidrs vai taja ir sknhidi€ redzasdas nogulsnes.

REGISTRACIJAS AL £CIBAS IPASNIEKS

Immunomedics GmbH
Otto-Rohm-Straide 69
D-64293 Darnatidt
Vacija

8!

VEGISTRACIJAS NUMURS

EU#1/97/032/001

9.

REGISTRACIJAS / PARREGISTRACIJAS DATUMS

Pirmas registracijas datums: 1997.gada 14.februaris.

P&dgjas parregistracijas datums: 20.05.2007

10.

TEKSTA PEDEJAS PARSKATISANAS DATUMS
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11. DOZIMETRIJA

S1 produkta medicinisko deva, kas izriet no ievaditas aktivas devas 750 MBgq, parasti 70 kg smagam
pacientam ir 7,7 mSv.

Tehn&cijs[*’"Tc] sadalas emit&jot gamma starojumu ar

energiju 14keV un 6 stundu pussabruksanas periodu 1idz tehn&cija [ Tc] formai,

kas uzskatama par kvazi — stabilu.

Aprekinatas absorbétas radiacijas devas pieaugusam, vidgjas komplekcijas (70 kg)

cilvekam p&c LeukoScan intravenozas ievadiSanas, kur§ iezimets ar 750 MBq tehnéciju-S9m. 1
noraditas Tabula N1.

Devas ir uzskaititas ar nosactjumu, ka urinpislis tiek iztukSots ar intervalu 2 stundas.

Devu kalkulacija tika izmantota Medical Internal Radiation Dosimetry (MIRD) sutdaiia metode.

Tabula N 1
Normalu organu dozimetrijas apkopojums pieaugusam, vidé'as kympiekcijas (70
kg) cilvekam péc intravenozas LeukoScan ievadiSanas, kurs iyzins su) ar 750 MBq
tehnéciju-99m [Devas aprekinatas pec 26 ievadif inding 3 qilvekiem]
LeukoScan [™Tc]
Organs Vidgja deva nGy/MBq

Nieres 44.9
Urinpii$la siena 21.5
Liesa 15.7
Sirds siena 11.8
Plausas 10.0
Aknas 9.0
Kaulu virsma 8.0
Virsnieres 7.2
Sarkanas kaulu speiilzeiss 7.1
Aizkunga dziedz >rié 6.8
Vairogdziedzei's 6.7
Zultspﬁéla Sioma 6.2
Dzemde 5.9
Oln7 tas 49
Twaszainas 4.8
Kind's 4.8
Kesiias zarnas augsdala 4.7

|| wesnas zarnas lejasdala 4.7
Timuss 4.5
Viss organisms 4.2
Muskuli 35
Seklinieki 3.0
Kritis 28
Smadzenes 24
Ada 2.1
Efektivas devas ekvivalents* 10.3
Efektiva deva* 8.0
* Efektivas devas ekvivalents vai efektiva deva ir izteikta vienibas uSv/MBq.




12. NORADIJUMI PAR RADIOFARMACEITISKO ZALU SAGATAVOSANU

Kvalitates kontrole

~~~~~~

natrija pertehnata [ Tc].

Ieteicama deva piecauguSajiem ir 0,25 mg Fab' fragmentu, kas iezZiméti ar 900 + 200 MBq tehnécija
#MT¢ pertehnatu (apméram 1,2 ml).

Radiokimisko tiribu parbauda uzreiz péc radioiezZim&sanas ar Instant Thin Layer Chromatograph
metodi uz impregné&tam ar silicija g€lu stikla Skiedras teststrémeleém 1x9 cm, lietojot acetonu it
skidinataju. Pagatavo antivielas un $kiduma 10 ul paraugu 1,5 ml fiziologiska skiduma./iad
skidinataja prieks€ja mala ir 1 cm attaluma no teststrémeles gala, noslaukiet to. Pargriezict st{emeli uz
pus€m un ievietojiet katru dalu atseviska stikla stobrina. Parbaudiet katru teststrémelig amiaz2
starojuma skaititaja, devu kalibratora vai radiohromatografijas analizatora. Apreki ‘et biiva tehnécija
procentus sekojosi:

Briva tehnécija % = Aktivitate pus- teststrémeles augsgala x 100
Kopgja aktivitate.

Raodioiezimets produkts nedrikst saturet vairak ka 10% briva tehi €cija:

Neizlietotas zales vai izlietotos materialus jaiznicina atbils 08i viet€jam prasibam.

PIELIKUMS II
A. BIOLOGISKI AKTIVAS (-0) VIELAS (-U) RAZOTAJS(-I)
UN RAZOSANAS LICENCES TPASNIEKS(-I), KURS(-I)
ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

B. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NOSACIJUMI
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A.  BIOLOGISKI AKTIVAS(-O) VIELAS (-U) RAZOTAJS(-I) UN RAZOSANAS
LICENCES IPASNIEKS(-I), KURS(-I) ATBILD PAR SERIJAS IZLAIDI

Biologiski aktivas(-0) vielas(-u) raZotaja(-u) nosaukums un adrese

Immunomedics, Inc.
300 American Road
Morris Plains, New Jersey 07950, ASV

Razotaja, kas atbild par sérijas izlaidi, nosaukums un adrese

Immunomedics GmbH

Otto-Rohm-Stralie 69

D-64293 Darmstadt

Vacija

B. REGISTRACIJAS APLIECIBAS NOSACIJUMI

. NOSACIJUMI UN IEROBEZOJUMI ATTIECIBA UZ PIEGADIUNSHETOSANU, KAS
UZLIKTI REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKAM

Recepsu zales.

e NOSACIJUMI VAI IEROBEZOJUMI ATTIECIBA U7 DROSU UN EFEKTIVU
SO ZALU LIETOSANU

Nav piemérojama.
J CITI NOSACIJUMI

Nav piemérojama.

C. TPASAS SAISTIBAS. KA\S JAIZPILDA REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKAM

Nav piemerojama.
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INFORMACIJA, KAS JANORADA UZ AREJA IEPAKOJUMA UN UZ TIESA
IEPAKOJUMA

(KONTEINERA IEPAKOJUMA ETIKETE)

| 1.  ZALU NOSAUKUMS

LeukoScan 0,31 mg pulveris injekciju Skiduma pagatavosanai
sulesomaba

2. AKTIVAS(O) VIELAS(U) NOSAUKUMS(I) UN DAUDZUMS(I) —

Viens flakons satur 0,31 mg sulesomaba

| 3. PALIGVIELU SARAKSTS

Katrs flakons satur alvas hloridu, natrija hloridu, kalija-natrija tartratu, \atrij yacetatu, saharozi,
slapekli.

| 4. ZALU FORMA UN SATURS

Pulveris injekciju skiduma pagatavosanai.
0,31 mg sulesomaba

| 5.  LIETOSANAS METODE UN IEVALTSANAS VEIDS

Intravenozai lietosanai.
Pirms lietosanas izlasiet lietosanas instruxciju.

6. IPASI BRIDINATUN (1 AR ZALU UZGLABASANU BERNIEM NEPIEEJAMA UN
NEREDZAMInViETA

Uzglabat bérn/cm.nepieejama un neredzama vieta.

7. QUi SIPASI BRIDINAJUMI, JA NEPIECIESAMS

Diagno iskai lietoSanai.
P&c sdjauksanas ar Tc, izlietotos materialus jaiznicina atbilstosi viet€jam prasibam

| 8. DERIGUMA TERMINS

EXP MM/GGGG

9.  TPASI UZGLABASANAS NOSACIJUMI

Uzglabat ledusskapt (2°C - 8°C). Nesasaldgt.

15



10. IPASI PIESARDZIBAS PASAKUMI, IZNICINOT NEIZLIETOTO PREPARATU VAI
IZMANTOTOS MATERIALUS, KAS BIJUSI SASKARE AR SO PREPARATU (JA
PIEMEROJAMS)

P&c lietosanas iesainojumu likvidét ka radioaktivus atkritumus.

L@

| 11. REGISTRACIJAS APLIECIBAS IPASNIEKA NOSAUKUMS UN ADRESE

Immunomedics GmbH
Otto-R6hm-Straf3e 69
D-64293 Darmstadt

Vacija

Talr.: +49-6151- 66 715 66
Fakss: +49-6151-66 715 77

| 12. REGISTRACIJAS NUMURS(I)

EU/1/97/032/001

| 13.  SERIJAS NUMURS

Serija

[ 14. 1ZSNIEGSANAS KARTIBA

Recepsu zales.

[15.  NORADIJUMI PAR FaRTOSANU |

[16. INFORMACIJA BRAILA RAKSTA
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(FLAKONA ETIKETE)

MINIMALA INFORMACIJA IZVIETOJAMA UZ MAZA IZMERA TIESA IEPAKOJUMA

| 1. ZALU NOSAUKUMS UN IEVADISANAS VEIDS

LeukoScan 0,31 mg pulveris injekciju skiduma pagatavosanai.
0.31 mg liofilizeéta sulesomaba, alvas hlorids un stabilizatori.
Intravenozai lieto$anai.

[2.  LIETOSANAS METODE

Intravenozai lietoS$anai.

Pirms lietoSanas izlasiet lietoSanas instrukciju.

[3.  DERIGUMA TERMINS

Der.lidz. MM/GGGG

| 4. SERIJAS NUMURS

Sér.

| 5. SATURA SVARS, TILPUMS VAI ViZNIBU DAUDZUMS

Satur 0.31 mg liofilizéta sulesomalfa, &ivag hloridu un stabilizatorus.

6. CITA
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LIETOSANAS INSTRUKCIJA: INFORMACIJA ZALU LIETOTAJAM

LeukoScan (0,31 pulveris injekciju $Skiduma pagatavoSanai)
(sulesomaba)

Pirms zalu lieto$anas uzmanigi izlasiet visu instrukciju.

. Saglabajiet So instrukciju! Iesp&jams, ka velak to vajadzes parlasit.

o Ta nesatur visu informaciju, kas Jums biitu jazina par §tm zalém, tapec jautajumu gadijjuma
ladzu meklgjiet Za]u apraksta vai vaicajiet savam arstam, vai medmasai. ST lieto$anas instrukcija
attiecas tikai uz LeucoScan.

. Ja Jums rodas jebkadi jautajumi, vaicajiet arstam.

o Ja Jus noverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav mingtas vai kada nc
miné&tajam blakusparadibam Jums izpauzas smagi, lidzu izstastiet to savam arstant.

Saja instrukcija varat uzzinat:

1. Kas ir LeukoScan un kadam nolikam to lieto
2. Pirms LeukoScan lietoSanas

3. Ka lietot LeukoScan

4. Iespéjamas blakusparadibas

5 Ka uzglabat LeukoScan

6.

Sikaka informacija

1. KAS IR LEUKOSCAN UN KADAM NOLUKAI[1 TO LIETO

Antiviela ir dabiska substance, kas veidojas organism/.uin saistas ar organismam svesam vielam,
palidzot atbrivoties no tam. Jiisu organisms izstradalla7adus antivielu veidus.

LeukoScan (sulesomabs) ir specials antivielas yeids, kurs saistas ar asins $tinu, ta saucamo leikocTtu,
virsmu. Ta veidojas pelu organisma usftiek atbilstosi attirita, lai to var lietot cilvékam. Kad §T antiviela
savienojas ar radioaktivo tehnécijagzapu un tiek ievadita Jisu véna, ta atrod patologisku leikocttu
pulc€sanas vietu un piesaistas‘tien. ), Vieuas Iidz astonu stundu laika péc injekcijas Jis novietos uz
speciala galda un ar standarta kodplkimeras palidzibu nofotograf€s. Tas palidzes Jusu arstam noteikt
diagnozi un izvertet Jisu s'im7ops apjomu. Arsts to izdara ar specialas attélveidosanas kameras
palidzibu, kas atklaj radihak{ vitites vietas, kuras ir infekcija. STs zales lieto tikai diagnostikas
vajadzibam.

LeukoScan tiel{ lietots lai noteiktu infekciju garajos kaulos. Isi pec LeukoScan savienoSanas ar
radioaktivo tehiecii'. izotopu, arsts to ievadis Jisu véna. Vienu lidz astonas stundas vélak Jiis novietos
uz specia’a gulda un ar standarta kodolkameras palidzibu nofotografes, lai noteiktu infekcijas
lokalikyliz giids vietu.

LcuoS Jan ir antivielu fragments, kurs saistas ar radioaktivu vielu sauktu par tehnéciju. LeukoScan
lieto'pacientiem ar aizdomam par kaulu infekciju, ko sauc par osteomielttu. Antiviela sp&j saistities ar
balo asins Stnu virsmu, kuras infiltr§jas infekcijas vieta. Kad radioiezZiméta antiviela saistas ar
oaltajam asins §tnam, Jusu arsts var noteikt infekcijas atrasanas vietu ar specialas atte€lveidosanas
kameras palidzibu, kas atklaj radioaktivitates vietas. Arsts var arT noteikt, cik liels ir slimibas apjoms
Saja vieta. Tas palidz arstam noteikt, vai infekcija ir kaulos un kadu arsteéSanas veidu izve€leties.

2. PIRMS LEUKOSCAN LIETOSANAS

Nelietojiet LeukoScan 0,31 mg, pulveri injekciju Skiduma pagatavoSanai §ados
gadijumos
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. Ja Jums ir alergija (paaugstinata jutiba) pret sulesomabu vai jebkuru pelu izcelsmes
olbaltumvielu pazinojiet par to savam arstam. Tada gadijuma LeukoScan nedrikst lietot.

Ipasa piesardziba, lietojot LeukoScan, nepiecieSsama §ados gadijumos

e Iriesp&jams, ka péc LeukoScan liectoSanas rodas nopietnas alergiska blakusparadibas. Tapéc Jums,
péc So zalu lietoSanas, 1su bridi japaliek arsta uzraudziba.

e Ja Jums kadreiz ir ievadits LeukoScan vai kads cits pelu olbaltumvielas saturo$s preparats, Jiisu
arstam ir janem asins paraugs izmekl&$anai, lai noteiktu, vai nav izveidojusies alergija uz to..

e Jasagatavots LeukoScan Skidums ir mainijis krasu vai satur nogulsnes, to nedrikst lietot.
Citu zalu lietosana
Lidz $im nav novérota nekada mijiedarbiba ar citam zaleém.

Pastastiet arstam par visam zalém , kuras lietojat vai pédgja laika esat lietojis, rwikari »t zales, ko var
iegadaties bez receptes.

LeukoScan lietoSana kopa ar uzturu

Nav veikti petijumi par uztura ietekmi uz So zalu lietoSanu
Griitnieciba un zidiSanas periods

Griitnieciba

JUs nedrikstat lietot LeukoScan gritniecibas,/aika:

BarosSana ar kriti

Barosana ar kriiti japartrauc visme 3 uz 2¢“stundam p&c LeukoScan ievadiSanas.
Radiofarmaceitisko prep/ra: i licloSana

e Radiofarmaceitisisos j reparatus drikst lietot vienigi kvalificgts personals ar atbilstosu valdibas
atlauju rikoties ar radivnuklidiem tam speciali iekartota nodala.

e So radiofaitfiace tisko preparatu drikst sapemt un lietot vienigi ipasi apmacits un kvalificéts
nersaals tam speciali paredzetas kliniskas telpas. Ta sanemsanu, lietoSanu, transport€sanu un
izdZcli 28ara reglament€ noteikumi un atbilstosas viet€jo kompetento oficialo organizaciju
Lpendes.

e ‘ddioaktivie preparati jasagatavo radiacijas droSibai un farmaceitiskas kvalitates prasibam
atbilstoSos apstaklos. Javeic pasakumi, kas nodroSina aseptiskus apstaklus atbilstosi zaJu Labas
RazoSanas Prakses (Good Manufacturing Practice) prasibam.

e Pe&c lietoSanas iepakojumu likvidét ka radioaktivus atkritumus.

Transportlidzeklu vadiSana un mehanismu apkalpoSana

Nav veikti petijumi, lai novertetu ietekmi uz sp&ju vadit transportlidzeklus un apkalpot mehanismus.

Svariga informacija par kadu no LeukoScan sastavdalam

20



Ja arsts ir teicis, ka Jums ir kada cukura nepanesiba, pirms lietojat §1s zales, konsultgjieties ar arstu.

3. KA LIETOT LEUKOSCAN
Devas

Jums ievadis vienreiz&ju 0,25 mg LeukoScan devu. Ta satur radioaktivu tehnécija izotopu deva, kas
saucas 740-1110 MBgq.

levadisanas veids

Jasu arsts sagatavos LeukoScan un radioaktivo tehnécija izotopu 1,5 ml liela tilpuma. 0259 1.5
LeukoScan radioiezimés ar 740-1110 MBq tehn&cija. ST viela p&c tam tiks injiceta Jusu v :nzt 3
radiacijas deva ir drosa un tiks izvadita no organisma 24 stundu laika.

levadiSanas biezums

LeukoScan ir sagatavots vienai injekcijai. Ja arsts nolemj, ka Jums ir ngpiaciciania atkartota
ievadiSana péc dazam ned€lam vai méneSiem, vispirms Jiisu asinis ir ja‘zmei '8, vai tajas nav
izveidojusies alergija pret LeukoScan.

Ja esat lietojis LeukoScan vairak neka noteikts

Maksimalais LeukoScan daudzums, ko var ievadit drosi, rixv noteikts.

Pacientiem tika ievadita deva , kura Cetras reizes parsnictz 9, kuru ievada Jums, un ta neizraisija
nekadas neveélamas blakusparadibas.

Maz ticamos radiacijas pardozeésanas gadijumes,ned LeikoScan ievadiSanas, pacienta absorbéto devu
var samazinat ar palielinatu Skidruma dzerSas u vajintravenozu ta ievadiSanu, kas veicina
radioiezZimetas vielas izdaliSanos.

Ja Jiis partraucat lietot LeukoSeon

LeukoScan ir sagatavots viepai nyiekdijai.

Ja Jums ir kadi jautajum®\pai’ §1srodukta lietoSanu, jautdjiet savam arstam.

4. IESPEJAVIAS BLAKUSPARADIBAS
Tapat ka [ itas zales, LeukoScan var izraistt blakusparadibas, kaut arT ne visiem tas izpauzas.

I »G%3roes atseviskas, retas nevélamas paradibas. Tas izpauzas ka neliela balto asins $iinu, kuras sauc
per g0z vofilajiem leikocitiem, skaita palielinasanas( bet bez jebkadiem simptomiem) un izsitumi.

Jadioverojat jebkadas blakusparadibas, kas $aja instrukcija nav minétas vai kada no min&tajam
Ulakusparadibam Jums izpauzas smagi, l[udzam par tam izstastit arstam.

5. KA UZGLABAT LEUKOSCAN
Uzglabat bérniem nepieejama un neredzama vieta.

Uzglabasanas laiks un nosacijumi
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Komplekts - Uzglabat ledusskapi (2°C - 8°C). Nesasaldgt.
IevadiSanai pagatavots un radioiezimé&ts materials - Uzglabat temperatiira Iidz 25°C. Neatdzes&t un
nesasaldet.

Pé&c lietosanas iesainojumu likvidét ka radioaktivus atkritumus.

6. SIKAKA INFORMACIJA
Ko LeukoScan satur
Komplekts **"Tc ieziméta LeukoScan sagatavosanai.

Komplekta neietilpst radioizotops.

Aktiva viela ir: sulesomaba
Katrs 3 ml flakons satur 0,31 mg sulesomaba (IMMU-MN3 murina Fab'.H “yntigranulocitu
monoklonalo antivielu fragmenti)

Citas sastavdalas ir:

Alvas hlorida dihidrats Salsskabe (n¢n0z11 Jea daudzuma)
Natrija hlorids Natrija aCeu s, tinid ‘ats
Kristalizeta etikskabe (nenozimiga daudzuma) Slape’li

Kalija-natrija tartrats, tetrahidrats Saha.nze

LeukoScan ar€jais izskats un iepakojums
Pulveris injekciju Skiduma pagatavosanai

Viens flakons ir sagatavots ta, lai saturgtu 0, \1 mgiiofilizétu LeukoScan monoklonalo antivielu
fragmentu.

Pirma tipa stikla flakoni ir aizvako/i argneleku butila gumijas aizbazni, kas ir hermetizets ar zalu,
nopléSamu aizvaru.

Iepakojuma lielums: viens flakqns artona kastitg.

Registracijas apliecibas ip 1$iie, wun razotajs

Immunomedics Gmbri
Otto-Rohm-Strafle 69
D-64293 Darr istad
Vacija
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