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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lutetium (*'’Lu) chloride Billev, 51,8 GBg/ml prekursor radiofarmaceutyku, roztwor

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jeden ml roztworu zawiera 51,8 GBq lutetu chlorku (}'"Lu) w czasie aktywnosci referencyjnej (ART),
odpowiadajacych 12,6 mikrogramom lutetu (*’Lu) (w postaci chlorku).

Czas ART zostat zdefiniowany jako koniec produkcji. Minimalna aktywnos$¢ swoista wynosi
3 000 GBg/mg lutetu (*’Lu) w czasie ART.

Kazda fiolka o objetosci 5 ml zawiera objetos¢ od 0,1 do 4 ml, odpowiadajacg aktywnosci od 5,2 do
207,2 GBq w czasie ART.

Kazda fiolka o objetosci 10 ml zawiera objetos¢ od 0,1 ml do 8 ml odpowiadajaca aktywnosci od 5,2
to 414,4 GBg w czasie ART.

Aktywnos$¢ w dniu i godzinie zleconej przez klienta, oznaczona jako CAL (kalibracja), jest okreslona
przez czas, jaki uptynat od czasu ART i okres poitrwania lutetu (*'’Lu).

Okres pottrwania lutetu (*’Lu) wynosi 6,7 dnia. Lutet (*""Lu) bez dodanego no$nika (n.c.a.) jest
wytwarzany poprzez napromienianie neutronami wzbogaconego iterbu (}’6Yb). Lutet (*'’Lu) rozpada
sie poprzez emisje promieniowania p-minus do stabilnego hafnu (X'’Hf), przy czym najbardziej obfite
promieniowanie B-minus (79,3%) ma maksymalng energi¢ wynoszaca 497 keV. Emitowana jest
réwniez niska energia promieniowania gamma, na przyktad przy 113 keV (6,2%) 1 208 keV (11%).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Prekursor radiofarmaceutyku, roztwor.

Przejrzysty, bezbarwny roztwor.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy Lutetium (*’’Lu) chloride Billev jest prekursorem radiofarmaceutyku i z tego
wzgledu nie jest przeznaczony do bezposredniego stosowania u pacjentow. Przeznaczony jest do
stosowania wylgcznie w celu radioznakowania produktéw leczniczych (molekut nosnikowych),
specjalnie opracowanych i dopuszczonych do stosowania w celu znakowania chlorkiem lutetu (2'’Lu).

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Produkt leczniczy Lutetium (*"’Lu) chloride Billev moze by¢ stosowany wylacznie przez fachowy
personel medyczny posiadajacych do§wiadczenie w zakresie radioznakowania in vitro.

Dawkowanie
Tloé¢ produktu leczniczego Lutetium (2'’Lu) chloride Billev niezbednego do radioznakowania oraz

dawka produktu leczniczego radioznakowanego lutetem (*”’Lu) podawanego nastepnie pacjentowi
zaleza od rodzaju radioznakowanego produktu leczniczego oraz zamierzonego sposobu jego uzycia.



Stosowne informacje dostepne sg w Charakterystyce Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla pacjenta
danego produktu leczniczego przeznaczonego do radioznakowania.

Drzieci i mlodziez

Szczegbdlowe informacje na temat stosowania produktow leczniczych znakowanych lutetem (*Lu) u
dzieci i mtodziezy dost¢pne sg w charakterystyce produktu leczniczego lub w ulotce dla pacjenta
danego produktu przeznaczonego do radioznakowania.

Sposéb podawania

Produkt leczniczy Lutetium (*”’Lu) chloride Billev przeznaczony jest do radioznakowania in vitro
produktoéw leczniczych, ktére sg nastepnie podawane pacjentom okre$long drogg podania.

Produktu leczniczego Lutetium (*”Lu) chloride Billev nie nalezy podawa¢ bezposrednio pacjentowi.
Instrukcja dotyczaca przygotowania produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 12.

43 Przeciwwskazania

o Nadwrazliwos$¢ na substancj¢ czynng lub na ktorgkolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1.
o Stwierdzona lub podejrzewana cigza, lub jesli cigzy nie mozna wykluczy¢ (patrz punkt 4.6).

Informacje na temat przeciwwskazan do stosowania poszczegolnych produktéw leczniczych
znakowanych lutetem (*’Lu) poprzez radioznakowanie produktem leczniczym

Lutetium (*'’Lu) chloride Billev dostepne sg w Charakterystyce Produktu Leczniczego lub w Ulotce
dla pacjenta danego produktu leczniczego przeznaczonego do radioznakowania.

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Indywidualne uzasadnienie korzy$ci do ryzyka

W przypadku kazdego pacjenta narazenie na promieniowanie musi by¢ uzasadnione mozliwa
korzy$cia. Podawana aktywno$¢ powinna by¢ w kazdym przypadku mozliwie najnizsza ale
jednoczesnie wystarczajaca do uzyskania wymaganego efektu terapeutycznego.

Produkt leczniczy Lutetium (*’’Lu) chloride Billev nie jest przeznaczony do bezposredniego podania
pacjentowi, lecz powinien by¢ uzywany do celow radioznakowania molekut nosnikowych, takich jak

przeciwciata monoklonalne, peptydy, witaminy lub inne substraty.

Zaburzenia czynno$ci nerek i zaburzenia hematologiczne

W tych populacjach pacjentow nalezy starannie rozwazy¢ stosunek korzysci do ryzyka, gdyz mozliwa
jest zwigkszona ekspozycja na promieniowanie. Zaleca si¢ przeprowadzenie indywidualnych
pomiardéw dozymetrycznych promieniowania dla poszczegolnych narzadow, ktore mogg nie by¢
docelowymi narzadami poddawanymi leczeniu.

Zespotl mielodysplastyczny i ostra biataczka

Przypadki zespotu mielodysplastycznego (MDS) i ostrej biataczki szpikowej (AML) zgtaszano po
celowanej terapii radioizotopowej opartej na analogach somatostatyny znakowanych izotopem lutetu
(*"Lu) w leczeniu guzoéw neuroendokrynnych (patrz punkt 4.8). Nalezy wzia¢ to pod uwage,
rozwazajac stosunek korzysci i ryzyka, zwlaszcza u pacjentow z mozliwymi czynnikami ryzyka,
takimi jak wczes$niejsza ekspozycja na chemioterapeutyki (takie jak produkty alkilujace).

Mielosupresja
Niedokrwistos¢, trombocytopenia, leukopenia, limfopenia i rzadziej neutropenia moga wystgpic
podczas terapii radioligandami znakowanymi lutetem (}’’Lu). Wigkszo$¢ dziatan niepozadanych jest



tagodna i przemijajaca, ale w niektorych przypadkach pacjenci wymagali transfuzji krwi i ptytek krwi.
U niektorych pacjentdéw moze to dotyczy¢ wiecej niz jednej linii komorek 1 opisywano pancytopenig
wymagajgcg przerwania leczenia. Zgodnie z wytycznymi klinicznymi przed rozpoczeciem leczenia
nalezy zbada¢ morfologi¢ krwi i monitorowac ja regularnie podczas leczenia.

Napromienianie nerek

Radioznakowane analogi somatostatyny sa usuwane przez nerki. Nefropati¢ spowodowang
promieniowaniem zgtaszano po celowanej terapii radioizotopowej opartej na analogach somatostatyny
w leczeniu guzow neuroendokrynnych z uzyciem innych radioizotopéw. Czynnos$¢ nerek nalezy
oceni¢ przed rozpoczeciem leczenia i podczas leczenia oraz nalezy rozwazy¢ zastosowanie ochrony
nerek, zgodnie z wytycznymi klinicznymi.

Hepatotoksycznosé

Po wprowadzeniu leku do obrotu oraz w pi$miennictwie zgtaszano przypadki hepatotoksyczno$ci u
pacjentow z przerzutami do watroby poddawanych terapii guzow neuroendokrynnych z uzyciem
radionuklidéw znakowanymi lutetem (*’’Lu) celowanych na receptory peptydowe. W trakcie leczenia
nalezy regularnie monitorowaé czynno$¢ watroby. U pacjentow, u ktorych wystapity ww. reakcje,
konieczne moze by¢ zmniejszenie dawki.

Zespoty uwalniania hormonéw

Odnotowano przypadki przetomu rakowiaka i innych zespotéw zwigzanych z uwalnianiem hormonéw
z guzdw neuroendokrynnych hormonalnie czynnych po zastosowaniu terapii z uzyciem radionuklidow
znakowanymi lutetem (*’’Lu) celowanych na receptory peptydowe, ktére moga by¢ zwigzane z
napromienianiem komorek guza. Zgloszone dziatania niepozadane obejmujg nagle zaczerwienienie
twarzy i biegunk¢ zwigzane z niedoci$nieniem. W niektorych przypadkach (np. u pacjentow z
niedostateczng farmakologiczng kontrolg dzialan niepozadanych) nalezy rozwazy¢ obserwacje
pacjentow podczas dobowej hospitalizacji. W przypadku kryzyséw hormonalnych leczenie moze
obejmowac: podanie dozylne duzej dawki analogoéw somatostatyny, podanie dozylne ptyndéw, podanie
kortykosteroidow i skorygowanie zaburzen elektrolitowych u pacjentow, u ktoérych wystepuje
biegunka i (lub) wymioty.

Zespot rozpadu guza (TLS)

Zespot rozpadu guza (TLS) zglaszano po terapii radioligandami znakowanymi lutetem (*7Lu).
Pacjenci z niewydolnos$cig nerek w wywiadzie oraz z nowotworem o duzej masie mogg by¢ narazeni
na wigksze ryzyko i powinni by¢ leczeni przy zachowaniu wigkszej ostroznosci. Czynnos¢ nerek, a
takze rownowage elektrolitowa nalezy oceni¢ podczas wizyty wstepnej oraz w trakcie leczenia.

Wynaczynienie

Po wprowadzeniu leku do obrotu zgtaszano przypadki wynaczynienia ligandéw znakowanych lutetem
(*"Lu). W przypadku wynaczynienia nalezy natychmiast przerwac¢ infuzje produktu leczniczego oraz

niezwlocznie poinformowacé o tym lekarza medycyny nuklearnej oraz radiofarmaceute. Postegpowanie

powinno by¢ zgodne z lokalnymi protokotami.

Ochrona radiologiczna

Oszacowanie emisji z punktow zrodlowych pokazuje, ze srednia moc dawki 20 godzin po podaniu
dawki 7,3 GBq radiofarmaceutyku znakowanego produktem leczniczym

Lutetium (Y”’Lu) chloride Billev (radioaktywno$¢ resztkowa 1,5 GBq), na jaka narazona jest osoba
znajdujaca si¢ w odleglosci 1 metra od $rodka ciala pacjenta o promieniu brzusznym wynoszgcym

15 cm, to 3,5 uSv/godzing. Dwukrotne zwickszenie odlegtosci od pacjenta do 2 metrow zmniejsza
moc dawki czterokrotnie, do wartosci 0,9 pSv/godzing. Ta sama dawka u pacjenta z promieniem
brzusznym wynoszacym 25 cm daje moc dawki rzedu 2,6 uSv/godzine przy odlegtosci 1 m. Prog
uznany ogolnie za dopuszczalny przy wypisie ze szpitala leczonego pacjenta wynosi 20 pSv/godzing.



W wigkszosci krajow limit ekspozycji dla personelu szpitala ustalono na tym samym poziomie jak dla
ogbhu spoleczenstwa i wynosi on 1 mSv/rok. Przy zatozeniu $redniej aktywnosci dawki na poziomie
3,5 uSv/godzing pozwolitoby to personelowi szpitala pracowa¢ okoto 300 godzin/rok w bliskim
otoczeniu pacjentow leczonych radiofarmaceutykami znakowanymi produktem leczniczym

Lutetium (Y"’Lu) chloride Billev bez stosowania $rodkéw ochrony indywidualnej przeciw
promieniowaniu. Naturalnie oczekuje si¢, ze personel zaktadu medycyny nuklearnej bedzie stosowat
standardowe $rodki ochrony radiologiczne;j.

Wszelkie inne osoby przebywajace w bliskim otoczeniu leczonego pacjenta nalezy poinformowac 0
mozliwych metodach zmniejszenia ekspozycji na promieniowanie emitowane przez pacjenta.

Szczegbdlne ostrzezenia

Informacje o specjalnych ostrzezeniach i szczegdlnych srodkach ostrozno$ci dotyczacych stosowania
produktéw leczniczych znakowanych lutetem (**’Lu) dostepne sg rowniez w Charakterystyce
Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla pacjenta danego produktu leczniczego przeznaczonego do
radioznakowania.

Informacje na temat srodkow ostroznos$ci dla krewnych, opiekundéw oraz personelu szpitala
zamieszczono w punkcie 6.6.

45 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakcji chlorku lutetu (*”Lu) z innymi produktami
leczniczymi.

Informacje dotyczace interakcji w zwigzku z uzyciem produktéw leczniczych znakowanych lutetem
(*""Lu) dostepne sg w Charakterystyce Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla pacjenta danego
produktu leczniczego przeznaczonego do radioznakowania.

46 Wplyw na plodnosé, ciaze ilaktacje

Kobiety w okresie rozrodczym

Jesli zachodzi potrzeba podania produktu leczniczego znakowanego lutetem (*'’Lu) kobiecie w wieku
rozrodczym, konieczne jest ustalenie, czy nie jest ona w cigzy. Jesli u kobiety nie wystapila
miesigczka w przewidywanym terminie, nalezy uznac, ze jest ona w cigzy do chwili, gdy cigza nie
zostanie wykluczona. W razie watpliwosci dotyczacych mozliwej cigzy (jesli u kobiety nie wystapita
miesigczka, jesli miesigczki sg bardzo nieregularne, itp.), nalezy zaproponowac pacjentce alternatywne
metody terapii, bez uzycia promieniowania jonizujacgo (jesli takieistnieja).

Ciaze¢ nalezy wykluczy¢ za pomocg odpowiedniego, zatwierdzonego testu przed podaniem produktow
leczniczych znakowanych lutetem (*7Lu).

Cigza

Ze wzgledu na zagrozenie dla ptodu zwigzane z ekspozycja na promieniowanie jonizujgce stosowanie
produktéw leczniczych znakowanych lutetem (2”’Lu) jest przeciwwskazane w przypadku stwierdzenia
podejrzenia cigzy, lub jesli cigzy nie wykluczono (patrz punkt 4.3).

Karmienie piersia

Przed podaniem preparatow radiofarmaceutycznych matce karmigcej piersig nalezy rozwazy¢
ewentualne odroczenie podania radiofarmaceutyku do chwili zakonczenia karmienia piersig oraz
wybor najkorzystniejszego preparatu radiofarmaceutycznego pod wzgledem przenikania aktywnosci
do mleka. Jesli podanie produktu leczniczego uznano za konieczne, nalezy zaprzesta¢ karmienia
piersia i odrzuci¢ caty $ciggniety pokarm.



Plodno$¢

Wptyw chlorku lutetu (*"Lu) na ptodno$é samcow i samic nie byt badany na zwierzetach. Niskie
narazenie mozna bylo wykaza¢ dla meskich i zenskich narzadow ptciowych. Nie mozna wykluczy¢, ze
produkty lecznicze znakowane lutetem (*’’Lu) majg szkodliwy wplyw na reprodukcje, w tym na
uszkodzenia w procesie spermatogenezy w meskich jadrach ani na uszkodzenia genetyczne w jagdrach
lub jajnikach.

Dalsze informacje dotyczace stosowania produktéw leczniczych znakowanych lutetem (*'’Lu) w
odniesieniu do plodnosci przedstawiono w Charakterystyce Produktu Leczniczego danego produktu
leczniczego przeznaczonego do radioznakowania.

4.7  Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Informacje dotyczace wptywu produktow leczniczych znakowanych lutetem (*”’Lu) na zdolno$é
prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwania maszyn dost¢pne sg w Charakterystyce
Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla pacjenta danego produktu przeznaczonego do
radioznakowania.

4.8 Dzialania niepozadane

Podsumowanie profilu bezpieczenstwa

Dziatania niepozgdane wystepujace w wyniku podania znakowanego lutetem (*’Lu) produktu
leczniczego przygotowanego w drodze radioznakowania produktem leczniczym

Lutetium (Y’Lu) chloride Billev sa zalezne od zastosowanego produktu leczniczego. Stosowne
informacje dostepne sa w Charakterystyce Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla pacjenta danego
produktu przeznaczonego do radioznakowania.

Narazenie na promieniowanie jonizujgce jest powigzane z ryzykiem wywolania chorob
nowotworowych i wad wrodzonych.

Dawka promieniowania pochlonieta w wyniku ekspozycji terapeutycznej moze powodowac czestsze
wystgpowanie raka oraz mutacji. W kazdym przypadku nalezy oceni¢ ryzyko stosowania produktu
leczniczego, czyli czy zagrozenie wynikajace z napromieniowania jest mniejsze niz ryzyko
wynikajace z samej choroby.

Tabelaryczne zestawienie dzialan niepozadanych

Dziatania niepozadane podzielono na grupy zgodnie z konwencja czgstosci wystepowania wedlug
MedDRA: bardzo czgsto (> 1/10); czesto (> 1/100, < 1/10); niezbyt czgsto (> 1/1 000, < 1/100);
rzadko (> 1/10 000, < 1/1 000); bardzo rzadko (< 1/10 000), nieznana (czg¢sto$¢ nie moze byé
okreslona na podstawie dostepnych danych).

Tabela 1. Zestawienie dzialan niepozadanych

Klasyfikacja
MedDRA
Klasyfikacja Bardzo czesto Czesto Niezbyt czesto Nieznana
ukladéw
i narzadow
Nowotwory Oporna na leczenie| Ostra biataczka
lagodne, zlosliwe cytopenia szpikowa (patrz
i nieokreslone z dysplazja punkt 4.4)
(w tym torbiele i wieloliniowg
polipy) (zespotem
mielodysplastycz




nym) (patrz punkt

4.4)
Zaburzenia krwi | Niedokrwisto$¢ Neutropenia Pancytopenia
i ukladu Trombocytopenia
chlonnego Leukopenia

Limfopenia

Zaburzenia Przetom rakowiaka
endokrynologicz
ne
Zaburzenia Zespot rozpadu
metabolizmu guza
i odzywiania
Zaburzenia Nudnosci Suchos$¢ w ustach
zoladka i jelit Wymioty
Zaburzenia skory| Lysienie
i tkanki
podskornej

Opis wybranych dziatan niepozadanych

Suchos¢ w jamie ustnej

Wisrod pacjentdow z opornym na kastracje rakiem gruczotu krokowego z przerzutami otrzymujgcych
radioligandy znakowane lutetem (*’’Lu) celowane na specyficzny antygen blony gruczotu krokowego
(PSMA) zglaszano sucho$¢ w jamie ustnej, ktora byta przemijajaca.

Lysienie

Wérod pacjentdow otrzymujacych terapie z uzyciem radionuklidow znakowanych lutetem (YLu)
celowanych na receptory peptydowe w leczeniu guzéw neuroendokrynnych obserwowano tysienie,
opisywane jako tagodne i przemijajace.

Zglaszanie podejrzewanych dziatan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszac¢
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem krajowego systemu zgltaszania
wymienionego w zatgczniku V.

49 Przedawkowanie

Obecnos¢ wolnego chlorku lutetu ("Lu) w organizmie w wyniku nieumy$lnego podania produktu
leczniczego Lutetium (}'’Lu) chloride Billev prowadzi do nasilonego dziatania toksycznego na szpik
kostny i uszkodzenia hematopoetycznych komorek macierzystych. Dlatego w przypadku
nieumyslnego podania produktu leczniczego Lutetium (*/Lu) chloride Billev radiotoksyczno$é w
organizmie pacjenta musi zosta¢ zmniejszona przez natychmiastowe podanie (tj. w ciggu 1 godz.)
substancji chelatujgcych, takich jak sole wapniowo-sodowe Ca-DTPA lub Ca-EDTA, w celu
przyspieszenia eliminacji radionuklidu

z organizmu.

Placéwki medyczne stosujace produkt leczniczy Lutetium (2'’Lu) chloride Billev do znakowania
molekut no$nikowych dla celow terapeutycznych musza dysponowac nastgpujacymi substancjami:
- Ca-DTPA (dietylenodiaminooctan trisodu wapnia) lub

- Ca-EDTA (etylenodiaminooctan disoduwapnia).

Powyzsze produkty chelatujgce eliminujg radiotoksyczno$é¢ lutetu (Y'/Lu) poprzez wymiang jonow
wapnia w kompleksie na jony lutetu (*'’Lu). Dzicki zdolno$ci do tworzenia rozpuszczalnych w wodzie
komplekséw z ligandami chelatujagcymi (DTPA, EDTA) kompleksy lutetu (*''Lu) sg szybko usuwane
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przez nerki.

Jeden gram substancji chelatujacej nalezy poda¢ w postaci powolnego, trwajacego 3—4 minuty
dozylnego wstrzykniecia lub wlewu (1 g na 100-250 ml roztworu glukozy lub 9 mg/ml [0,9 %]
roztworu chlorku sodu do wstrzykiwan).

Skutecznos¢ chelatowania jest najwigksza bezposrednio po podaniu lub w ciagu jednej godziny od
podania, kiedy radionuklid ciagle jeszcze krazy lub dostepny jest w ptynach tkankowych i osoczu.
Nawet po uptywie wigcej niz 1 godziny od ekspozycji nie nalezy rezygnowac z podania czynnika
chelatujacego, ktéry jednak bedzie miat ograniczona skutecznos¢. Dozylne podawanie znakowanego
produktu leczniczego nie powinno trwa¢ dtuzej niz 2 godziny.

Nalezy zawsze monitorowac¢ parametry krwi pacjenta i natychmiast podja¢ stosowne dzialania w
przypadku wystgpienia objawow radiotoksycznosci.

Toksyczno$é wolnego lutetu (*'’Lu) z powodu jego uwalniania si¢ in vivo ze znakowanych produktow
leczniczych do organizmu w trakcie terapii moze zosta¢ zmniejszona poprzez podanie czynnikow
chelatujacych.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wlasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: inne terapeutyczne preparaty radiofarmaceutyczne, kod ATC: V10X

Wiasciwos$ci farmakodynamiczne produktow leczniczych znakowanych lutetem (*7Lu) uzyskanych
poprzez radioznakowanie produktem leczniczym Lutetium (}”’Lu) chloride Billev przed podaniem
zalezg od rodzaju produktu leczniczego poddanego radioznakowaniu. Stosowne informacje dostepne
sa w Charakterystyce Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla pacjenta danego produktu leczniczego
przeznaczonego do radioznakowania.

Lutet (*'"Lu) emituje czastki B minus o $redniej maksymalnej energii (0,498 MeV) przy maksymalnej
penetracji tkanki na gteboko$¢ okoto 2 mm. Lutet (*”"Lu) emituje rowniez niskoenergetyczne
promieniowanie vy, ktore umozliwia scyntygrafie, badania biodystrybucji i dozymetrii z uzyciem tych
samych produktéw leczniczych znakowanych lutetem (2'’Lu).

Dzieci 1 mlodziez

Europejska Agencja Lekow uchylita obowigzek dolaczania wynikow badan produktu leczniczego
Lutetium (*'’Lu) chloride Billev we wszystkich podgrupach populacji dzieci i mtodziezy na podstawie
tego, ze okreslony produkt leczniczy nie niesie ze sobg istotnych korzysci terapeutycznych w stosunku
do istniejgcego leczenia w przypadku dzieci i mlodziezy. Uchylenie obowiazku nie obejmuje jednak
zastosowan terapeutycznych produktu leczniczego, gdy jest polaczony z molekula nosnikowa
(informacje na temat stosowania u dzieci i mtodziezy mozna znalez¢ w punkcie 4.2).

5.2  Wlasciwosci farmakokinetyczne
Wiasciwosci farmakokinetyczne produktow leczniczych znakowanych lutetem (YLu) uzyskanych
poprzez radioznakowanie produktem leczniczym Lutetium (*”’Lu) chloride Billev przed podaniem

zalezg od rodzaju produktu leczniczego poddanego radioznakowaniu.

Dystrybucja po nieumy$lnym dozylnym podaniu chlorku lutetu (*’’Lu)

Dane z eksperymentéw na myszach, szczurach i krolikach wskazuja, ze ponad potowa lutetu (*'’Lu)
trafiajgcego do krazenia ogdlnoustrojowego odklada si¢ w szkielecie, a tylko niewielkie ilosci trafiajg
do watroby i nerek. Lutet (*’Lu) ma biologiczny okres pottrwania wynoszacy od 10 do 40 dni w



tkankach miekkich myszy i szczuréw, ale ma bardzo dtugi biologiczny okres pottrwania w szkielecie.
Jednak te wartosci dtugiego okresu pottrwania w szkielecie nie majg znaczenia dla chlorku lutetu
(*"Lu) n.c.a., poniewaz ulega on catkowitemu rozpadowi, z okresem pottrwania wynoszacym 6,7 dnia
po podaniu, co zapobiega jego kumulacji z uptywem czasu.

Po dozylnym wstrzyknigciu chlorku lutetu (*”7Lu) lutet (*”’Lu) jest on powoli wydalany gtownie z
moczem. Obserwuje si¢ rowniez pewng eliminacj¢ z katem.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Wiasciwosci toksykologiczne produktow leczniczych znakowanych lutetem (}’Lu) uzyskanych
poprzez radioznakowanie produktem leczniczym Lutetium (}"’Lu) chloride Billev przed podaniem
zalezg od rodzaju produktu leczniczego poddanego radioznakowaniu.

Toksyczno$¢ nieradioaktywnego chlorku lutetu byta przedmiotem badan na réznych ssakach

1 z wykorzystaniem r6éznych drég podania. Po podaniu dootrzewnowym warto$¢ LDso U myszy
wyniosta okoto 315 mg/kg. U kotow nie obserwowano zadnego wplywu farmakologicznego na
czynno$¢ uktadu oddechowego i uktadu krazenia w przypadku dozylnego podania dawki
kumulacyjnej wynoszacej do 10 mg/kg. Wysoka dawka 10 GBq chlorku lutetu (*"’Lu) zawiera 2,4 g
lutetu, co odpowiada dawce u cztowieka wynoszacej 0,034 ug/kg. Ta dawka jest o okoto 7 rzgdow
wielkosci nizsza od wartosci LD50 po podaniu dootrzewnowym u myszy i o ponad 5 rzgdow
wielkos$ci nizsza od poziomu NOEL obserwowanego u kotow. Dlatego mozna wykluczy¢ toksycznosé
jondéw lutetu w produktach leczniczych znakowanych produktem Lutetium (*'’Lu) chloride Billev.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Kwas chlorowodorowy, rozcienczony
6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Radioznakowanie produktow leczniczych takich jak przeciwciata monoklonalne, peptydy, witaminy
lub inne substraty chlorku lutetu (*’Lu) jest bardzo czute na obecnoéé¢ sladowych zanieczyszczen
metalami.

Stad bardzo wazne jest, aby wszelkie naczynia szklane, igly do strzykawek itp., uzywane do
sporzadzania radioznakowanego produktu leczniczego, zostaly uprzednio dokladnie wyczyszczone w
celu wyeliminowania mozliwos$ci wystapienia takich §ladowych zanieczyszczen metalami. W celu
zminimalizowania §ladowych zanieczyszczen metalami nalezy uzywac tylko igiet odpornych na
rozcienczone kwasy (np. innych niz metalowe).

Nie mieszac¢ niniejszego produktu leczniczego z innymi produktami leczniczymi innymi niz produkt
leczniczy do znakowania, poniewaz nie wykonywano badan dotyczacych zgodnosci.

6.3  Okres waznoSci
Do 11 dni od daty produkcji.

Z mikrobiologicznego punktu widzenia, o ile metoda pobrania produktu leczniczego z fiolki lub
wstrzyknigcia innej substancji do fiolki nie wyklucza ryzyka zanieczyszczenia mikrobiologicznego,
produkt nalezy uzy¢ natychmiast.

Jezeli produkt leczniczy nie zostanie natychmiast uzyty, za czas i warunki przechowywania przed
zastosowaniem produktu leczniczego odpowiada uzytkownik.



6.4 Specjalne $rodki ostrozno$ci podczas przechowywania
Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed promieniowaniem.

Przechowywanie preparatow radiofarmaceutycznych powinno odbywacé si¢ zgodnie z obowigzujgcymi
w danym kraju przepisami dotyczacymi materiatow radioaktywnych.

Brak specjalnych wymagan dotyczacych temperatury przechowywania produktu leczniczego

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Fiolka z przezroczystego szkta typu I o pojemnosci 5 ml lub 10 ml — odpowiednio — w ksztalcie stozka
lub z ptaskim dnem, zamknigta korkiem z gumy chlorobutylowej pokrytym teflonem oraz

zabezpieczona aluminiowym uszczelnieniem.

Fiolki znajduja si¢ w otowianym pojemniku w celu zapewnienia ochrony i sg zapakowane w pudetko z
polistyrenu i zewngtrzne pudetko tekturowe.

Wielko$¢i opakowan:
5 ml fiolka: 1, 2 lub 3 fiolki
10 ml fiolka: 1, 2 lub 3 fiolki

Nie wszystkie wielkosci opakowan muszg znajdowaé si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne Srodki ostroznos$ci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Produkt leczniczy Lutetium (*"’Lu) chloride Billev nie jest przeznaczony do bezposredniego
stosowania u pacjentow.

Ostrzezenie ogdlne

Preparaty radiofarmaceutyczne moga by¢ odbierane, przygotowywane i podawane wytacznie przez
upowaznione osoby w odpowiednich warunkach klinicznych. Odbior, przechowywanie, stosowanie,
przekazywanie i usuwanie preparatow radiofarmaceutycznych regulujg rozporzadzenia i (lub)
odpowiednie pozwolenia wydawane przez wlasciwe organy.

Przygotowanie preparatow radiofarmaceutycznych powinno odbywac si¢ w sposob odpowiadajacy
zardwno wymaganiom ochrony radiologicznej, jak i tym dotyczacym jakos$ci produktow
farmaceutycznych. Nalezy podja¢ odpowiednie srodki ostroznosci w zakresie aseptyki.

Instrukcja dotyczaca sporzadzenia produktu leczniczego przed podaniem, patrz punkt 12.

Jezeli w dowolnym momencie sporzadzania produktu leczniczego dojdzie do uszkodzenia pojemnika,
nie nalezy stosowac¢ produktu.

Produkt leczniczy nalezy podawac¢ w sposdb minimalizujacy ryzyko jego zanieczyszczenia oraz
narazenia operatorow na promieniowanie. Nalezy obowiazkowo stosowa¢ odpowiednig ostong.

Wskazniki dawki powierzchniowej oraz dawka skumulowana zalezg od wielu czynnikéw. Pomiary
wykonywane w placéwce oraz podczas pracy maja krytyczne znaczenie i nalezy je wykonywac¢ w celu
doktadnego okreslenia i poinformowania o ogdlnej dawce promieniowania przyjetego przez personel.
Zaleca sig, aby fachowy personel medyczny ograniczyt czas bliskiego kontaktu z pacjentami, ktorym
wstrzyknieto radiofarmaceutyki znakowane lutetem (*”’Lu). Do monitorowania pacjentoéw zaleca si¢
stosowanie systemu monitorow telewizyjnych. Biorgc pod uwage okres pottrwania lutetu (*7Lu), jest
to szczegolnie zalecane dla unikniecia skazenia wewngtrznego. Z tego wzgledu w przypadku kazdego
bezposredniego kontaktu z radiofarmaceutykiem (fiolka i strzykawka) i pacjentem obowigzkowe jest
stosowanie r¢kawic ochronnych (lateksowych lub nitrylowych) wysokiej jakosci. Nie ma konkretnych
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zalecen w celu zminimalizowania narazenia na promieniowanie w wyniku wielokrotnego narazenia
poza Scistym przestrzeganiem powyzszych zasad.

Podawanie radiofarmaceutykow stwarza ryzyko dla innych osob zwigzane z zewngtrznym
promieniowaniem lub skazeniem spowodowanym rozlaniem moczu, wymiocin itp. W zwigzku z tym
nalezy zastosowac $rodki ochrony radiologicznej zgodne z krajowymi przepisami.

Wszelkie niewykorzystane pozostatosci produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usungé¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Billev Pharma ApS
Slotsmarken 10
2970 Harsholm
Dania

8.  NUMER(-Y) POZWOLENIA(-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/22/1680/001
EU/1/22/1680/002
EU/1/22/1680/003
EU/1/22/1680/004
EU/1/22/1680/005
EU/1/22/1680/006

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 15 wrze$nia 2022

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

11. DOZYMETRIA

Dawka promieniowania pochlonigta przez poszczegolne narzady w wyniku dozylnego podania
produktu leczniczego znakowanego lutetem (*’Lu) zalezy od typu czasteczki poddane;
radioznakowaniu.

Informacje dotyczace dozymetrii radiacyjnej kazdego produktu leczniczego po podaniu produktu
leczniczego radioznakowanego sa dostepne w Charakterystyce Produktu Leczniczego lub w Ulotce dla
pacjenta danego produktu leczniczego przeznaczonego do radioznakowania.

Ponizsze tabele dozymetryczne umozliwiajg ocene udzialu niezwigzanego lutetu (*’Lu) w dawce
promieniowania przyjetej po podaniu produktu leczniczego znakowanego lutetem (*Lu) lub w
wyniku przypadkowego dozylnego wstrzyknigcia produktu leczniczego

Lutetium (¥’Lu) chloride Billev.

Obliczanie dawki
Znormalizowane dawki promieniowania pochtanianego przez narzady docelowe [mGy/MBq] i
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znormalizowane dawki skuteczne [mSv/MB(]) obliczono w kalkulatorze dawki Olinda/EXM 2 przy
uzyciu $redniej wartosci A ($redniej miedzy wartosciami A uzyskanymi z kazdego badania na
zwierzetach) dla kazdego narzadu zrédtowego po podaniu 1 000 MBq. Dawki pochtaniane przez dany
narzad sg podane ponizej dla dorostego modelu meskiego i zenskiego, a takze dla modelu meskiego i
zenskiego 15-letniego, 10-letniego, 5-letniego, 1-rocznego i noworodka, zgodnie z ICRP 89 (ang.
International Commission on Radiological Protection, Migdzynarodowa Komisja Ochrony
Radiologicznej).

Wyniki pokazuja, ze komorki osteogenne, watroba, nerki, szpik kostny czerwony i $ledziona sa
waznymi narzagdami docelowymi dla biodystrybucji chlorku lutetu (*”Lu).

Tabela 2. Szacunkowe znormalizowane dawki promieniowania pochloni¢tego przez dany narzad
(mSv/MBQ) i znormalizowana dawka skuteczna (mSv/MBq) w modelach meskich obliczone przy
pomocy kalkulatora dawki Y’LuCl; Olinda/EXM 2

Narzad docelowy  Dorosli 15 lat 10 lat 5 lat 1 rok Noworodek
Nadnercza 2,25E-02  2,78E-02  4,44E-02  6,60E-02 1,31E-01 2,31E-01
Mozg 144E-02  7,41E-02 2,47E-02  3,69E-02  5,45E-02 1,30E-01
Przelyk 1,08E-02 1,23E-02  1,75E-02  255E-02  3,78E-02  7,87E-02
Oczy 1,00E-02 1,21E-02 1,48E-02 2,03E-02  2,30E-02  4,02E-02
Sciana

pecherzyka 1,67E-02 198E-02  3,10E-02  4,90E-02  9,14E-02  2,22E-01
Zo0lciowego

OKkreznica, lewa

9,62E-03  1,20E-02  194E-02  2,94E-02  4,99E-02  9,38E-02
strona

Jelito cienkie 195E-01 2,53E-01 5,01E-01 743E-01 947E-01 2,16E+00
Sciana Zoladka 8,24E-02  1,07E-01 1,85E-01 3,086E-01 5,82E-01 1,62E+00

Okreznica, prawa ¢ 160 g3 9g0oE.03  160E-02 245E-02 411E-02  8,27E-02

strona

Odbytnica 6,95E-03 8,37E-03 1,31E-02 1,96E-02 3,13E-02 5,59E-02
Sciana serca 3,93E-02 5,05E-02 8,46E-02 1,39E-01 2,59E-01 7,14E-01
Nerki 2,91E-01 3,78E-01 6,57E-01 1,10E+00 2,08E+00 5,86E+00
Watroba 3,98E-01 5,16E-01 8,95E-01 150E+00 2,83E+00 7,98E+00
Pluca 9,22E-02 1,20E-01 2,06E-01 3,42E-01 6,47E-01 1,79E+00
Trzustka 2,83E-02 3,51E-02 5,85E-02 9,56E-02 1,79E-01 4,60E-01

Gruczol krokowy  3,95E-03 5,24E-03 9,57E-03 1,21E-02 2,32E-02 4,01E-02
Gruczoly sSlinowe  6,43E-03 7,49E-03 9,02E-03 1,27E-02 1,69E-02 3,23E-02

Szpik kostny 270E-01 338E-01 698E-01 141E+00 3,44E+00  9,25E+00

czerwony
Komorki 428E+00 5,35E+00 8,72E+00 1,36E+01 2,92E+01  7,83E+01
osteogenne

Sledziona 245E-01  3,19E-01 553E-01 9,29E-01  1,76E+00 9,28E-02
Jadra 340E-03 3,99E-03 559E-03 8,02E-03 141E-02  2,87E-02
Grasica 6,27E-03  7,74E-03  1,09E-02  1,75E-02  2,97E-02  6,92E-02
Tarczyca 728E-03  804E-03 106E-02 151E-02 204E-02  4,22E-02

Sciana pecherza 50,0 53 47803 885E-03  1,10E-02  2,11E-02  357E-02
moczowego

Reszta organizmu  1,21E-01 1,53E-01 2,64E-01 4, 20E-01 7,35E-01 1,84E+00

Dawka skuteczna

[MSV/MBq] 1,22E-01  155E-01  2,76E-01  4,78E-01  1,02E+00  2,73E+00
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Tabela 3. Szacunkowe znormalizowane dawki promieniowania pochloni¢tego przez dany narzad
i znormalizowana dawka skuteczna (mSv/MBq) w modelach zenskich obliczone przy pomocy
kalkulatora dawki ’LuCl; Olinda/EXM 2

Narzad docelowy  Dorosli 15 lat 10 lat 5 lat 1 rok Noworodek
Nadnercza 2,66E-02  2,93E-02  4,65E-02  7,15E-02  1,36E-01  2,50E-01
Mozg 1,59E-02 1,71E-02  2,47E-02 3,72E-02  5,49E-02 1,31E-01
Piersi 4,10E-03  4,31E-03 - - - -

Przelyk 1,17E-02 1,24E-02 1,80E-02 2,67E-02  4,75E-02 1,25E-01
Oczy 1,06E-02  1,11E-02 1,48E-02  2,04E-02  2,30E-02  4,04E-02
Sciana

pecherzyka 1,34E-02 1,45E-02 2,28E-02 3,31E-02 6,25E-02 1,21E-01
zolciowego

Okreznica, lewa

9,92E-03  1,07E-02 1,71E-02  2,58E-02  4,27E-02  9,56E-02
strona

Jelito cienkie 2,59E-01 2,67E-01 5,01E-01  7,44E-01 9,50E-01  2,17E+00
Sciana zoladka 9,99E-02  1,12E-01 1,84E-01  3,07E-01  5,81E-01 1,63E+00

Okreznica, prawa g gor g3 g6E 03 141E-02  228E-02 430E-02  9.95E-02

strona

Odbytnica 7,22E-03  7,73E-03 1,25E-02 1,85E-02  2,99E-02  5,16E-02
Sciana serca 452E-02  5,05E-02  8,92E-02 1,35E-01  2,23E-01  6,98E-01
Nerki 3,53E-01  3,99E-01  6,58E-01 1,10E+00 2,086E+00 5,87E+00
Watroba 4,82E-01 545E-01  8,95E-01 150E+00 2,83E+00  7,99E+00
Pluca 1,11E-01  1,25E-01  2,05E-01  3,42E-01  6,46E-01 1,79E+00
Jajniki 7,16E-03  7,70E-03 1,15E-02 1,64E-02 2,76E-02  5,59E-02
Trzustka 3,55E-02  3,95E-02  6,28E-02 1,04E-01  1,87E-01  5,10E-01

Gruczoly §linowe  6,51E-03  6,66E-03  899E-03  126E-02 167E-02  3,23E-02
Szpik kostny 309E-01 350E-01 697E-01 141E+00 3.44E+00 9,25E+00

czerwony

Komorki 379E+00 517E+00 8,72E+00 1,36E+01 2.92E+01  7,83E+01
OSteOgenne

Sledziona 208E-01  337E-01 554E-01 932E-01 176E+00  496E+00
Grasica 749E-03  7,79E-03 116E-02 175E-02 2,86E-02  7,00E-02
Tarczyca 737E-03  759E-03 104E-02 146E-02 197E-02  3.86E-02
Sciana pecherza ) o g3 459F03  853E-03  104E-02  202E-02  3.30E-02
moczowego

Macica 6.00E-03  643E-03 O67E-03 142E-02 238E-02  536E-02

Reszta organizmu  1,33E-01 1,55E-01 2,64E-01 4,20E-01  7,36E-01 1,85E+00

Dawka skuteczna

[MSv/MBd] 1,32E-01 1,58E-01 2,76E-01  4,78E-01 1,02E+00 2,78E+00

12.  INSTRUKCJA PRZYGOTOWANIA PRODUKTOW RADIOFARMACEUTYCZNYCH

Przed uzyciem produktu leczniczego nalezy sprawdzi¢ opakowanie oraz poziom radioaktywnosci.
Aktywno$¢ mozna zmierzy¢ za pomoca komory jonizacyjnej.

Lutet (*'"Lu) jest zrodlem promieniowania beta (-) oraz gamma. Pomiary aktywno$ci przy uzyciu
komory jonizacyjnej sg bardzo wrazliwe na czynniki geometryczne, dlatego powinny by¢
wykonywane wytacznie w odpowiednio zwalidowanych warunkach geometrycznych.

Nalezy zachowac¢ ogdlne $rodki ostroznosci dotyczace sterylnosci i radioaktywnosci.
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Produkt leczniczy nalezy pobrac z fiolki w warunkach aseptycznych. Fiolki mozna otwiera¢ dopiero
po uprzednim zdezynfekowaniu korka. Roztwor nalezy pobrac z fiolki przez korek przy uzyciu
jednodawkowej strzykawki pokrytej odpowiednig ostona ochronng i sterylnej igly jednorazowego
uzytku, badz za pomoca zarejestrowanego automatycznego systemu podawania.

W przypadku uszkodzenia fiolki nie nalezy stosowac¢ produktu leczniczego.

Srodek kompleksujacy i inne odczynniki nalezy dodaé do fiolki z chlorkiem lutetu (Y7Lu). Wolny
lutet (*""Lu) jest wychwytywany i gromadzony w ko$ciach. Moze to skutkowa¢ rozwojem
kostniakomiesakow. Przed dozylnym podaniem koniugatow znakowanych lutetem (*'’Lu) zaleca sie
dodanie srodka wigzacego, np. DTPA, aby utworzyt on kompleks z potencjalnie wystepujacym
wolnym lutetem (}'"Lu) umozliwiajacy szybkie wydalenie lutetu (*"Lu) przez nerki.

Nalezy zapewni¢ odpowiednig kontrole czystosci radiochemicznej gotowych do uzycia preparatow
radiofarmaceutycznych uzyskanych poprzez radioznakowanie produktem leczniczym

Lutetium (*'’Lu) chloride Billev. Graniczne poziomy zanieczyszczeh radiochemicznych nalezy ustali¢,
uwzgledniajac radiotoksyczny potencjat lutetu (*’/Lu). W konsekwencji nalezy zminimalizowaé ilo$é
wolnego, niezwigzanego lutetu (*'’Lu).

Szczegotowa informacja o tym produkcie leczniczym jest dostepna na stronie internetowe;j
Europejskiej Agencji Lekdw http://www.ema.europa.eu.
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ANEKS 11

WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE
SERII

WARUNKI LUB OGRANICZENIADOTYCZACE
ZAOPATRZENIA | STOSOWANIA

INNE WARUNKI | WYMAGANIA DOTYCZACE
DOPUSZCZENIA DO OBROTU

WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE

BEZPIECZNEGO | SKUTECZNEGO STOSOWANIA
PRODUKTU LECZNICZEGO
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A.  WYTWORCA ODPOWIEDZIALNY ZA ZWOLNIENIE SERII

Nazwa i adres wytworcy odpowiedzialnego za zwolnienie serii

Cilatus Manufacturing Services Limited
Pembroke House

28-32 Pembroke Street Upper

Dublin 2

D02 EK84

Irlandia

Seibersdorf Labor GmbH
Forschungszentrum

2444 Seibersdorf
Austria

Wydrukowana ulotka dla pacjenta musi zawiera¢ nazwg i adres wytworcy odpowiedzialnego za
zwolnienie danej serii produktu leczniczego.

B. WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE ZAOPATRZENIA I STOSOWANIA

Produkt leczniczy wydawany na recepte do zastrzezonego stosowania (patrz aneks I: Charakterystyka
Produktu Leczniczego, punkt 4.2).

C. INNE WARUNKI I WYMAGANIA DOTYCZACE DOPUSZCZENIA DO OBROTU

. Okresowe raporty o bezpieczenstwie stosowania (ang. Periodic safety update reports,
PSURs)

Wymagania do przedtozenia okresowych raportow o bezpieczenstwie stosowania tego produktu
leczniczego sg okreslone w wykazie unijnych dat referencyjnych (wykaz EURD), o ktorym mowa w
art. 107c ust. 7 dyrektywy 2001/83/WE 1 jego kolejnych aktualizacjach oglaszanych na europejskiej
stronie internetowej dotyczacej lekow.

D.  WARUNKI LUB OGRANICZENIA DOTYCZACE BEZPIECZNEGO |
SKUTECZNEGO STOSOWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO

. Plan zarzadzania ryzykiem (ang. Risk Management Plan, RMP)

Podmiot odpowiedzialny podejmie wymagane dziatania i interwencje z zakresu nadzoru nad
bezpieczenstwem farmakoterapii wyszczego6lnione w RMP, przedstawionym w module 1.8.2
dokumentacji do pozwolenia na dopuszczenie do obrotu, i wszelkich jego kolejnych aktualizacjach.

Uaktualniony RMP nalezy przedstawiac:

* na zadanie Europejskiej Agencji Lekow;

* W razie zmiany systemu zarzgdzania ryzykiem, zwlaszcza w wyniku uzyskania nowych
informacji, ktére mogg istotnie wptynac na stosunek ryzyka do korzysci, lub w wyniku
uzyskania istotnych informacji, dotyczacych bezpieczenstwa stosowania produktu leczniczego
lub odnoszacych sie do minimalizacji ryzyka.
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ANEKS 111

OZNAKOWANIE OPAKOWAN I ULOTKA DLA PACJENTA
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A. OZNAKOWANIE OPAKOWAN
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

PUDELKO TEKTUROWE

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lutetium (Y”’Lu) chloride Billev 51,8 GBg/ml prekursor radiofarmaceutyku, roztwor
chlorek lutetu (*7Lu)

2.  ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(-YCH)

Jeden ml roztworu zawiera 51,8 GBq chlorku lutetu (*'’Lu) w czasie aktywnosci referencyjnej (ART).

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Kwas chlorowodorowy, rozcienczony

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Prekursor radiofarmaceutyku , roztwor.

1 fiolka

2 fiolki

3 fiolki

Objetosc: ... ml Objetos¢: ... ml Objetos¢: ... ml
Aktywno$¢ przy CAL: ... Aktywnos$¢ przy CAL: ... Aktywnosc¢ przy CAL: ...
GBag/fiolka GBag/fiolka GBqg/fiolka

CAL: {DD/MM/RRRR, gg:00 CET}

Aktywnos¢ swoista w ART: ... GBg/mg

5.  SPOSOB | DROGA(-I) PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podania po radioznakowaniu in vitro.
NIE DO BEZPOSREDNIEGO PODAWANIA PACJENTOM.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.
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‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

A\

| 8. TERMIN WAZNOSCI

Termin waznosci (EXP): {DD/MM/RRRR, gg:00 CET}

9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed promieniowaniem.

Przechowywac zgodnie z lokalnymi przepisami dotyczacymi substancji radioaktywnych.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZU’ZYTEG,O
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Wszelkie niewykorzystane pozostatosci produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usunaé¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Billev Pharma ApS
2970 Hgrsholm
Dania

12.  NUMER(-Y) POZWOLENIA(-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/22/1680/001
EU/1/22/1680/002
EU/1/22/1680/003
EU/1/22/1680/004
EU/1/22/1680/005
EU/1/22/1680/006

13. NUMER SERII

Nr serii

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA
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‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.

‘ 17.  NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Nie dotyczy.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR — DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

Nie dotyczy.
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INFORMACJE ZAMIESZCZANE NA OPAKOWANIACH ZEWNETRZNYCH

POJEMNIK OLOWIANY

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Lutetium (*'’Lu) chloride Billev 51,8 GBg/ml prekursor radiofarmaceutyku, roztwor
chlorek lutetu (*”7Lu)

2. ZAWARTOSC SUBSTANCJI CZYNNEJ(-YCH)

Jeden ml roztworu zawiera 51,8 GBq chlorku lutetu (*'’Lu) w czasie aktywnosci referencyjnej (ART).

3. WYKAZ SUBSTANCJI POMOCNICZYCH

Kwas chlorowodorowy, rozcienczony

4.  POSTAC FARMACEUTYCZNA I ZAWARTOSC OPAKOWANIA

Prekursor radiofarmaceutyku, roztwor.
1 fiolka

Objetos¢ ... ml

Aktywno$¢ przy CAL: ... GBg/fiolka
CAL: {DD/MM/RRRR, gg:00 CET}

Aktywnos¢ swoista w ART: ... GBg/mg

5.  SPOSOB | DROGA(-1) PODANIA

Nalezy zapozna¢ si¢ z trescig ulotki przed zastosowaniem leku.
Do podania po radioznakowaniu in vitro.
NIE DO BEZPOSREDNIEGO PODAWANIA PACJENTOM.

6. OSTRZEZENIE DOTYCZACE PRZECHOWYWANIA PRODUKTU LECZNICZEGO
W MIEJSCU NIEWIDOCZNYM I NIEDOSTEPNYM DLA DZIECI

Lek przechowywaé w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

‘ 7. INNE OSTRZEZENIA SPECJALNE, JESLI KONIECZNE

A\

22



| 8. TERMIN WAZNOSCI

EXP: {DD/MM/RRRR, gg:00 CET}

‘ 9. WARUNKI PRZECHOWYWANIA

Przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed promieniowaniem.

Przechowywac zgodnie z lokalnymi przepisami dotyczacymi substancji radioaktywnych.

10. SPECJALNE SRODKI OSTROZNOSCI DOTYCZACE USUWANIA NIEZUZYTEGO
PRODUKTU LECZNICZEGO LUB POCHODZACYCH Z NIEGO ODPADOW, JESLI
WLASCIWE

Wszelkie niewykorzystane pozostatosci produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usungé¢ zgodnie
z lokalnymi przepisami.

11. NAZWA | ADRES PODMIOTU ODPOWIEDZIALNEGO

Billev Pharma ApS
2970 Hgrsholm
Dania

12.  NUMER(-Y) POZWOLENIA(-N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

EU/1/22/1680/001
EU/1/22/1680/002
EU/1/22/1680/003
EU/1/22/1680/004
EU/1/22/1680/005
EU/1/22/1680/006

13. NUMER SERII

Nr serii

| 14.  OGOLNA KATEGORIA DOSTEPNOSCI

| 15. INSTRUKCJA UZYCIA

‘ 16. INFORMACJA PODANA SYSTEMEM BRAILLE’A

Zaakceptowano uzasadnienie braku informacji systemem Braille’a.
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17. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - KOD 2D

Nie dotyczy.

18. NIEPOWTARZALNY IDENTYFIKATOR - DANE CZYTELNE DLA CZLOWIEKA

Nie dotyczy.
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MINIMUM INFORMACJI ZAMIESZCZANYCH NA MALYCH OPAKOWANIACH
BEZPOSREDNICH

FIOLKA (5 ml, 10 ml)

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO | DROGA(I) PODANIA

Lutetium (*"’Lu) chloride Billev 51,8 GBg/mi
chlorek lutetu (*""Lu)

| 2. SPOSOB PODAWANIA

| 3. TERMIN WAZNOSCI

EXP {DD/MM/RRRR, gg:00 CET}

| 4. NUMER SERII

Nr serii

5.  ZAWARTOSC OPAKOWANIA Z PODANIEM MASY, OBJETOSCI LUB LICZBY
JEDNOSTEK

OBJETOSC: ...ml
AKTYWNOSC przy CAL: ...GBqg/fiolka
CAL: {DD/MM/RRRR gg:00 CET}

6. INNE

[ X
a

Cilatus Manufacturing Services Ltd.
Seibersdorf Labor GmbH
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B. ULOTKA DLA PACJENTA
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Ulotka dla pacjenta: Informacje dla pacjenta

Lutetium (*’Lu) chloride Billev, 51,8 GBg/ml prekursor radiofarmaceutyku, roztwoér
Chlorek lutetu (*""Lu)

Nalezy uwaznie zapoznad¢ sie z trescia ulotki przed zastosowaniem leku wyznakowanego lekiem

Lutetium (*"Lu) chloride Billev, poniewaz zawiera ona informacje wazne dla pacjenta.

- Nalezy zachowac te ulotke, aby w razie potrzeby moc ja ponownie przeczytac.

- W razie jakichkolwiek dalszych watpliwosci nalezy zwrécic si¢ do lekarza medycyny
nuklearnej, ktory bedzie nadzorowat badanie.

- Jesli u pacjenta wystapig jakiekolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy
niepozgdane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi medycyny
nuklearnej. Patrz punkt 4.

Spis tresci ulotki

1.  Coto jest lek Lutetium (*'’Lu) chloride Billev i w jakim celu si¢ go stosuje
Informacje wazne przed zastosowaniem leku wyznakowanego lekiem
Lutetium (Y”’Lu) chloride Billev

Jak stosowac¢ leki wyznakowane lekiem Lutetium (*”’Lu) chloride Billev
Mozliwe dzialania niepozadane

Jak przechowywa¢ lek Lutetium (Y’Lu) chloride Billev

Zawartos$¢ opakowania i inne informacje

N

ok w

1.  Coto jest Lutetium (*”’Lu) chloride Billev i w jakim celu si¢ go stosuje

Lutetium (*'’Lu) chloride Billev to typ leku okre$lany jako prekursor radiofarmaceutyku. Zawiera on
substancje czynna, chlorek lutetu (}'’Lu), ktéra emituje promieniowanie beta minus.

Lutetium (*’Lu) chloride Billev nie jest przeznaczony do samodzielnego stosowania. Przed podaniem
nalezy go potaczy¢ z innymi lekami (tzw. lekami no$nikowymi), ktdre opracowano specjalnie do
stosowania w potaczeniu z chlorkiem lutetu (*”/Lu), Proces ten okreslany jest jako radioznakowanie.

Tymi lekami no$nikowymi moga by¢ substancje zaprojektowane w celu rozpoznawania okreslonego
typu komdrek w organizmie. Lek no$nikowy podaje sie pacjentowi zgodnie z instrukcjami zawartymi
w informacji o tym produkcie. Nastepnie przenosi on promieniowanie tam, gdzie jest potrzebne w
organizmie, aby leczy¢ chorobe lub uzyska¢ obrazy na ekranie, ktore sa wykorzystywane do
diagnozowania choroby.

Stosowanie lekéw radioznakowanych lekiem Lutetium (*’’Lu) chloride Billev jest zwigzane z
ekspozycjg na pewng dawke radioaktywnosci. Lekarz prowadzacy i lekarz medycyny nuklearnej
uznali, ze korzy$¢ kliniczna wynikajgca z zabiegu z zastosowaniem leku radiofarmaceutycznego
przewyzsza ryzyko wynikajace z napromieniowania.

W celu uzyskania dodatkowych informacji nalezy zapozna¢ si¢ z Ulotkg dla pacjenta do leku, ktory
bedzie radioznakowany lekiem Lutetium (*”’Lu) chloride Billev.

2. Informacje wazne przed zastosowaniem leku wyznakowanego lekiem
Lutetium (*’Lu) chloride Billev

Leku radioznakowanego lekiem radiofarmaceutycznym Lutetium (}’’Lu) chloride Billev nie

wolnostosowac¢:

- jesli pacjent ma uczulenie na chlorek lutetu ('"Lu) lub ktoérykolwiek z pozostatych sktadnikow
tego leku (wymienionych w punkcie 6)

- jesli pacjentka jest w cigzy lub przypuszcza, ze moze by¢ w cigzy.
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W celu uzyskania dodatkowych informacji nalezy zapozna¢ si¢ z Ulotka dla pacjenta leku, ktory
bedzie radioznakowany lekiem radiofarmaceutycznym Lutetium (*’Lu) chloride Billev.

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Lek Lutetium (}"’Lu) chloride Billev nie jest przeznaczony do bezposredniego podawania pacjentom.
Nalezy zachowac¢ szczeg6lng ostrozno$¢ w przypadku leku radioznakowanego lekiem

Lutetium (Y”’Lu) chloride Billev:

- jesli u pacjenta wystepuje niewydolno$¢ nerek lub choroba szpikukostnego.

Leczenie lutetem (Y"Lu) moze prowadzi¢ do wystapienia nastepujacych dziatan niepozadanych:

- zmniejszenie liczby czerwonych krwinek (niedokrwistos¢),

- zmniejszenie liczby ptytek krwi (trombocytopenia), ktdre petniag wazna rolg w zatrzymaniu
krwawienia,

- zmnigjszenie liczby biatych krwinek (leukopenia, limfopenia lub neutropenia), ktore petnig
wazng rol¢ w ochronie organizmu przed zakazeniem.

Wigkszos¢ tych dziatan jest tagodna i przemijajaca. U niektorych pacjentow opisywano zmniejszong
liczbe wszystkich 3 rodzajéw krwinek (czerwonych krwinek, ptytek krwi i biatych krwinek —
pancytopeni¢). Leczenie nalezy przerwac u pacjentéw z pancytopenia.

Poniewaz lutet (*"’Lu) moze czasami wptywaé¢ na komorki krwi, lekarz przeprowadzi badania krwi
przed rozpoczeciem leczenia i bedzie je wykonywaé w regularnych odstepach czasu w trakcie
leczenia. Nalezy porozmawia¢ z lekarzem, jesli wystapi dusznos¢, zasinienie, krwawienie z nosa,
krwawienie z dzigset lub gorgczka.

Gdy lek ten jest stosowany do radioznakowania lekow nosnikowych zwanych analogami
somatostatyny, stosowanych w leczeniu nowotwordéw zwanych guzami neuroendokrynnymi,
radioznakowane leki nosnikowe sg wydalane przez nerki. Dlatego przed rozpoczeciem leczenia przez
pacjenta i w trakcie leczenia lekarz przeprowadzi badaniekrwi w celu sprawdzenia czynnosci nerek.

Leczenie lutetem (}"Lu) moze wptywaé na prace watroby. W celu monitorowania czynno$ci watroby
w trakcie leczenia lekarz prowadzacy przeprowadzi badanie krwi.

Produkty lecznicze radioznakowane lutetem (Y'’Lu) moga by¢ podawane bezposrednio do zyty
pacjenta za posrednictwem rurki nazywanej kaniulg. Zglaszano przypadki wycieku ptynu do
otaczajacej tkanki (wynaczynienie). Nalezy powiedzie¢ lekarzowi, jesli pacjent odczuwa obrzek lub
bol w ramieniu.

Po leczeniu guzéw neuroendokrynnych lutetem (*"Lu) u pacjentdéw mogg wystapi¢ objawy zwigzane
z uwalnianiem hormonéw z komorek guza, co okresla si¢ mianem przetomu rakowiaka. Pacjent
powinien poinformowac¢ lekarza, jesli czuje si¢ stabo Iub ma zawroty gtowy lub gdy wystepuja u niego
nagte zaczerwienienia twarzy lub biegunka po leczeniu.

Leczenie lutetem (*’Lu) moze spowodowaé wystapienie zespotu rozpadu guza (TLS) — stan
spowodowany szybkim rozpadem komorek guza. Moze to prowadzi¢ do nieprawidtowych wynikow
badan krwi, nieregularnej pracy serca, niewydolnosci nerek lub napadow drgawkowych w ciagu
tygodnia od zastosowania leczenia. Lekarz przeprowadzi badania krwi w celu monitorowania pacjenta
pod katem wystapienia TLS. Nalezy powiadomic lekarza, jesli wystapig skurcze migs$ni, ostabienie
miesni, splatanie lub dusznosci.

Dodatkowe ostrzezenia i $rodki ostrozno$ci przedstawiono w Ulotce dla pacjenta leku, ktory bedzie
radioznakowany lekiem Lutetium (}'’Lu) chloride Billev.

Dzieci i mlodziez

Pacjenci w wieku ponizej 18. roku zycia powinni poradzi¢ si¢ lekarza medycyny nuklearnej.
Stosowanie leku Lutetium (Y7Lu) chloride Billev u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 18. roku zycia
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zalezy od leku, ktory ma by¢ radioznakowany produktem Lutetium (}'’Lu) chloride Billev. Nalezy
zapozna¢ si¢ z Ulotka dla pacjenta tego leku.

Leki radioznakowane lekiem Lutetium (}'’Lu) chloride Billev a inne leki

Nalezy powiedzie¢ lekarzowi medycyny nuklearnej o wszystkich lekach przyjmowanych przez
pacjenta obecnie lub ostatnio, a takze o lekach, ktdre pacjent planuje stosowaé, poniewaz mogg one
zaktocac badanie.

Nie ma danych na temat mozliwych interakcji chlorku Iutetu (*’’Lu) z innymi lekami, poniewaz nie
przeprowadzono stosownych badan.

Ciaza i karmienie piersia

Jezeli istnieje mozliwos$é, ze pacjentka jest w cigzy, jezeli opdznia si¢ krwawienie miesigczkowe lub
jezeli pacjentka karmi piersia, nalezy poinformowac¢ o tym lekarza medycyny nuklearnej przed
zastosowaniem lekéw radioznakowanych lekiem Lutetium (*’’Lu) chloride Billev.

W razie watpliwosci wazne jest skonsultowanie si¢ z lekarzem specjalista medycyny nuklearnej, ktory
bedzie nadzorowat badanie.

Jesli pacjentka jest w cigzy
Lekéw radioznakowanych lekiem Lutetium (*”7Lu) chloride Billev nie wolno podawa¢, jesli pacjentka
jest w ciazy.

Jesli pacjentka karmi piersig
Pacjentka zostanie poproszona o zaprzestanie karmienia piersig. Mozliwos$¢ powrotu do karmienia
piersig nalezy uzgodni¢ z lekarzem medycyny nuklearne;.

Prowadzenie pojazdow i obslugiwanie maszyn

Leki stosowane w skojarzeniu z lekiem Lutetium (}'’Lu) chloride Billev mogg wptywaé na zdolnos$é
prowadzenia pojazddw i obstugiwania maszyn. Nalezy doktadnie zapoznac si¢ z tresScig ulotki dla
pacjenta tego leku.

3. Jak stosowa¢ leki radioznakowane lekiem Lutetium (*’’Lu) chloride Billev

Istniejg Sciste przepisy dotyczace stosowania, przygotowywania i usuwania radiofarmaceutykow. Leki
radioznakowane lekiem Lutetium (*”’Lu) chloride Billev mozna stosowaé¢ wylacznie w specjalnie
kontrolowanych miejscach. Lek ten moga przygotowywac i podawaé wylacznie osoby z odpowiednim
przeszkoleniem i kwalifikacjami w zakresie bezpieczenstwa jego stosowania. Osoby te podejmuja
specjalne $rodki ostroznosci w celu bezpiecznego stosowania leku i na biezgco informujg pacjenta o
swoich dziataniach.

Lekarz medycyny nuklearnej nadzorujacy zabieg zdecyduje o dawce leku radioznakowanego lekiem
radiofarmaceutycznym Lutetium (*”’Lu) chloride Billev, jaka nalezy zastosowaé¢ w danym przypadku.
Bedzie to najmniejsza dawka niezbedna do uzyskania odpowiedniego wyniku, w zaleznosci od leku
przyjetego w potaczeniu z lekiem radiofarmaceutycznym Lutetium (*’’Lu) chloride Billev oraz
powodu jego zastosowania.

Podanie leku radioznakowanego lekiem Lutetium (}'’Lu) chloride Billev oraz przeprowadzenie
badania

Lek radiofarmaceutyczny Lutetium (*'’Lu) chloride Billev moze by¢ stosowany wylacznie w
skojarzeniu z innym lekiem (lekiem no$nikowym), specjalnie opracowanym i dopuszczonym do
stosowania w celu znakowania za pomocg radionuklidu (*’’Lu). Sposéb podania produktu bedzie
zalezat od rodzaju uzytego leku no$nikowego. Nalezy zapozna¢ si¢ z treScig Ulotki dla pacjenta tego
leku.

Czas trwania badania
Lekarz medycyny nuklearnej poinformuje pacjenta o standardowym czasie trwania badania.
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Po podaniu leku radioznakowanego lekiem Lutetium (Y’’Lu) chloride Billev

Lekarz medycyny nuklearnej poinformuje pacjenta o ewentualnych srodkach ostroznosci, jakie nalezy
podjac po przyjeciu leku radioznakowanego lekiem radiofarmaceutycznym

Lutetium (Y”’Lu) chloride Billev.

Z wszelkimi pytaniami nalezy zglosi¢ si¢ do lekarza medycyny nuklearne;j.

Podanie wi¢kszej niz zalecana dawki leku radioznakowanego lekiem

Lutetium (}*’Lu) chloride Billev

Lek radioznakowany lekiem Lutetium (*"’Lu) chloride Billev jest podawany przez lekarza medycyny
nuklearnej w warunkach $cistej kontroli, wigc istnieje bardzo niewielka mozliwo$¢ podania wigkszej
dawki. Jednak w przypadku przedawkowania zostanie wdrozone odpowiednie leczenie.

W razie jakichkolwiek dalszych watpliwos$ci zwigzanych ze stosowaniem lekéw wyznakowanych
lekiem Lutetium (}”’Lu) chloride Billev nalezy zwrécié si¢ do lekarza medycyny nuklearnej
nadzorujgcego zabieg.

4. Mozliwe dzialania niepozadane

Jak kazdy lek, lek radioznakowany lekiem Lutetium (*'’Lu) chloride Billev moze powodowa¢
dziatania niepozadane, chociaz nie u kazdego one wystapia.

Wirod pacjentéw z rakiem gruczotu krokowego otrzymujacych lek z lutetem (YLu) zgtaszano
suchos$¢ w jamie ustnej, ktora byta przemijajaca.

Do bardzo czesto wystepujacych dzialan niepozadanych (moga wystepowac u wiecej niz 1 pacjenta na

10) nalezy:

- zmniejszenie liczby komorek krwi (ptytki, krwinki czerwone lub biate)
- nudnosci

- wymioty

Dzialania niepozadane zglaszane wsrod pacjentéw leczonych z powodu guzow
neuroendokrynnych:

Bardzo czesto (moga wystepowaé u wiecej niz 1 pacjenta na 10):
- fagodne, przemijajace wypadanie wlosow

Czgsto (moga wystepowac u 1 pacjenta na 10):
- rak szpiku kostnego (zespot mielodysplastyczny)
- zmniejszona liczba biatych krwinek (neutropenia)

Niezbyt czesto (moga wystepowac u 1 pacjenta na 100):
- rak szpiku kostnego (ostra biataczka szpikowa)

Nieznana (cze¢sto$ci nie mozna okresli¢ na podstawie dost¢pnych danych):

- przetom rakowiaka (uwalnianie hormonow z komorek guza)

- zespot rozpadu guza (szybki rozpad komorek guza)

- zmniejszona liczba czerwonych krwinek, ptytek krwi i biatych krwinek (pancytopenia)
- suchos$¢ w ustach

Przypadki raka szpiku kostnego (zespotu mielodysplastycznego i ostrej biataczki szpikowej) zgtaszano
kilka lat po terapii lekami nosnikowymi radioznakowanymi lutetem (*'’Lu) w leczeniu guzéw
neuroendokrynnych.

Podanie leku radioznakowanego lekiem Lutetium (}'’Lu) chloride Billev wigze si¢ z dostarczeniem
pewnej dawki promieniowania jonizujacego (radioaktywnosci), Co 0znacza ryzyko wystapienia
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nowotworu oraz powstania wad wrodzonych. We wszystkich przypadkach potencjalne korzysci z
przyjecia leku radioznakowanego przewyzszaja ryzyko zwigzane z przyjeta dawka promieniowania.

Szczegotowe informacje sa dostepne w Ulotce dla pacjenta leku przeznaczonego do radioznakowania
produktem Lutetium (*'’Lu) chloride Billev.

Zglaszanie dzialan niepozadanych

Jesli u pacjenta wystgpia jakieckolwiek objawy niepozadane, w tym wszelkie mozliwe objawy
niepozagdane niewymienione w tej ulotce, nalezy powiedzie¢ o tym lekarzowi medycyny nuklearne;.
Dziatania niepozadane mozna roéwniez zglasza¢ bezposrednio do ,,krajowego systemu zgtaszania”
wymienionego W zataczniku V. Dzieki zgtaszaniu dziatan niepozadanych mozna bgdzie zgromadzi¢
wigcej informacji na temat bezpieczenstwa stosowania leku.

5. Jak przechowywa¢ lek Lutetium (*'’Lu) chloride Billev

Lek nie jest przechowywany przez pacjenta. Ten lek jest przechowywany w odpowiednim miejscu
pod nadzorem fachowego personelu medycznego. Leki radiofarmaceutyczne nalezy przechowywac
zgodnie z obowigzujgcymi w danym kraju przepisami dotyczacymi ochrony radiologicznej oraz
materiatdw promieniotworczych.

Informacje przeznaczone wytacznie dla fachowego personelu medycznego:
Lek nalezy przechowywac¢ w miejscu niewidocznym i niedostepnym dla dzieci.

Leku Lutetium (*"Lu) chloride Billev nie nalezy stosowaé po uplywie terminu waznosci (data i
godzina) zamieszczonego na etykiecie po skrécie ,,EXP”. Lek Lutetium (*’Lu) chloride Billev nalezy
przechowywa¢ w oryginalnym opakowaniu, ktore zapewnia ochrone przed promieniowaniem.

Brak specjalnych zalecen dotyczacych temperatury przechowywania leku.
6. Zawarto$¢ opakowania i inne informacje

Co zawiera Lutetium (*’Lu) chloride Billev

- Substancja czynna to lutetu chlorek (*"Lu).
Jeden ml sterylnego roztworu zawiera 51,8 GBq lutetu chlorku (Y'"Lu) w czasie aktywnosci
referencyjnej (odpowiadajacych maksymalnie 12,6 mikrogramom lutetu (}'’Lu) (w postaci
chlorku). (GBq: gigabekerel to jednostka miary radioaktywnosci).

- Pozostaty sktadnik to kwas chlorowodorowy, rozcienczony.

Jak wyglada Lutetium (*’Lu) chloride Billev i co zawiera opakowanie

Lutetium (Y’Lu) chloride Billev to prekursor radiofarmaceutyku w postaci roztworu. Lek jest
dostepny jako przejrzysty i bezbarwny roztwor w fiolce z przezroczystego szkta typu I o pojemnosci
5 ml lub 10 ml — odpowiednio — w ksztatcie stozka lub z ptaskim dnem, zamknigtej korkiem z gumy
chlorobutylowej pokrytym teflonem oraz zabezpieczonej aluminiowym uszczelnieniem.

Fiolki umieszczone sg w otowianym pojemniku w celu zapewnienia ochrony i zapakowane w
opakowanie polistyrenowe i pudetko tekturowe.

Wielko$¢i opakowan:

5 ml fiolka: 1, 2 lub 3 fiolki

10 ml fiolka: 1, 2 lub 3 fiolki

Nie wszystkie wielko$ci opakowan muszg znajdowa¢ si¢ w obrocie.

Jedna fiolka zawiera objetos¢ od 0,1 do 8 ml roztworu (odpowiadajaca aktywnosci od 5,2 do

414,4 GBq w czasie aktywnosci referencyjnej). Objetos¢ zalezy od dawki leku wyznakowanego
lekiem Lutetium (*"Lu) chloride Billev, niezbednej do podania przez lekarza medycyny nuklearne;.
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Podmiot odpowiedzialny
Billev Pharma ApS
Slotsmarken 10

2970 Hgrsholm

Dania

Wytworca

Cilatus Manufacturing Services Limited
Pembroke House

28-32 Pembroke Street Upper

Dublin 2

D02 EK84

Irlandia

Seibersdorf Labor GmbH
Forschungszentrum

2444 Seibersdorf

Austria

Data ostatniej aktualizacji ulotki:

Inne Zrédta informacji

Szczegotowe informacje o tym produkcie sa dostepne na stronie internetowej Europejskiej Agencji

Lekow: http://www.ema.europa.eu.

Informacje przeznaczone wytacznie dla fachowego personelu medycznego:

Petna Charakterystyka Produktu Leczniczego (ChPL) Lutetium (*’Lu) chloride Billev jest dostepna
jako oddzielny dokument dotgczony do opakowania produktu leczniczego, a jej zadaniem jest
przekazanie personelowi medycznemu innych, dodatkowych informacji naukowych i praktycznych
dotyczacych stosowania tego preparatu radiofarmaceutycznego.

Nalezy zapozna¢ si¢ z ChPL.
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