ANEXA I

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

VIZAMYL 400 MBg/ml solutie injectabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare ml de solutie injectabild contine 400 MBq de flutemetamol (*8F) la data si ora de referinta.

Activitatea per flacon poate varia intre 400 MBq si 4000 MBq sau intre 400 MBq si 6000 MBq la data
si ora de referinta.

Fluorul (*®F) se dezintegreaza in oxigen stabil (**0) cu un timp de injumatitire de aproximativ
110 minute prin emiterea unei radiatii pozitronice de 634 keV, urmata de o radiatie de anihilare
fotonicd de 511 keV.

Excipienti cu efect cunoscut

Fiecare ml de solutie contine 55,2 mg de etanol si 4,1 mg de sodiu.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solutie injectabila.
Solutie transparenta, incolora pana la usor galbuie.

4, DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice
Acest medicament este utilizat numai in scop diagnostic.

VIZAMYL este un medicament radiofarmaceutic indicat pentru imagistica prin tomografie cu emisie
de pozitroni (PET) a densitatii placilor nevritice de B-amiloid la nivelul creierului pacientilor adulti cu
tulburari cognitive, care sunt testati pentru boala Alzeihmer (BA) si alte cauze de tulburari cognitive.
VIZAMYL trebuie utilizat in asociere cu o evaluare clinica.

O scanare negativa indica faptul ca exista placi dispersate sau ca nu exista deloc placi, fapt care nu
poate reprezenta un diagnostic relevant pentru BA. Pentru limitarile privind interpretarea unei scanari
pozitive, vezi pct. 4.4 si 5.1.

4.2 Doze si mod de administrare

Scanarea PET cu flutemetamol (*8F) trebuie solicitatd de citre medici specializati in abordarea clinicd
a tulburérilor neurodegenerative.

Imaginile obtinute cu VIZAMYL trebuie interpretate numai de catre specialisti instruiti in
interpretarea imaginilor PET cu flutemetamol (*®F). O scanare recenta co-inregistratd de tip tomografie
computerizata (CT) sau 0 scanare cu rezonanta magnetica (RM) a pacientului pentru a obtine o
imagine suprapusd PET-CT sau PET-RM, este recomandata in cazurile in care nu este certa
localizarea materiei cenusii si a limitei dintre materia cenusie/alba in scanarea PET (vezi pct. 4.4
Interpretarea imaginilor obtinute cu VIZAMYL).



Doze

Adulti

Radioactivitatea recomandata pentru un adult este de 185 MBq flutemetamol (*8F) administrat
intravenos (in bolus Tn decurs de aproximativ 40 de secunde). Volumul de solutie administrata
injectabil nu trebuie sa scada sub 1 ml si sa nu depaseasca 10 ml.

Grupe speciale de pacienti

Nu s-au realizat studii privind intervalul extins de doze si ajustarea dozelor medicamentului la grupe
de pacienti normali si la grupe speciale de pacienti.

Persoane varstnice
Nu se recomandata ajustarea dozei in functie de varsta.

Insuficienta renala si insuficientd hepatica

Nu s-au realizat studii ale medicamentului VIZAMYL la pacientii cu insuficienta renald sau hepatica
severd. Se va acorda o atentie speciald radioactivitdtii care trebuie administrata, avand in vedere ca
exista posibilitatea unei expuneri mari la radiatii la acesti pacienti (vezi pct. 4.4). Proprietatile
farmacocinetice ale flutemetamol (*®F) la pacientii cu insuficienti renali sau hepatica nu au fost
descrise.

Copii si adolescenti
Nu exista date relevante privind administrarea de VIZAMYL la copii si adolescenti.

Mod de administrare

VIZAMYL este destinat pentru administrare intravenoasa.

Activitatea flutemetamol (*®F) trebuie masurata prin intermediul unui calibrator de doza imediat
Thainte de injectare.

Injectarea VIZAMYL printr-un cateter intravenos scurt (de aproximativ 12,5 cm sau mai putin) reduce
riscul de adsorbtie a substantei active la nivelul cateterului.

VIZAMYL este destinat pentru utilizarea in doza multipla. Nu trebuie diluat.

Doza se administreaza prin injectie intravenoasa in bolus in aproximativ 40 de secunde. Daca se
utilizeaza o linie intravenoasa, dupa injectarea medicamentului se va administra o perfuzie
intravenoasa cu 5 ml pana la 15 ml solutie sterila de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%), pentru a se
asigura administrarea completa a dozei.

Injectarea flutemetamol (*8F) trebuie sa se facd intravenos, pentru a evita iradierea determinata de
extravazarea locald, precum si artefactele imagistice.

Obtinerea imaginii

Imaginile cu VIZAMYL se pot achizitiona incepand la 90 de minute dupa injectare, utilizand un
scaner PET in mod 3D cu corectiile corespunzitoare ale datelor. Asezati pacientul in pozitie de
supinatie, cu creierul pacientului (inclusiv cerebelul) intr-un singur cdmp de vizualizare. Capul
pacientului trebuie nclinat astfel incét planul comisurii anterioare-comisurii posterioare (CACP) sa se
afle la unghiurile corespunzatoare fata de axa tubului din scanerului PET, cu capul pozitionat intr-un
suport pentru cap corespunzator. Se poate folosi o banda reduce miscarea capului prin utilizare unei
benzi sau a altor materiale flexibile de fixare a capului.

Se recomanda reconstructia imaginii prin metoda retroproiectiei filtrate sau a metodei de reconstructie
iterativa-(SE), cu o grosime a sectiunii de 2 pana la 4 mm si 0 dimensiune a matricei axiale de 128 x
128 pixeli de aproximativ 2 mm. Daca poate fi aplicat un filtru de post-uniformizare cu largimea
totald la jumatatea maximului (FWHM) de maximum 5 mm, se recomanda utilizarea acestuia, filtrul



FWHM trebuie ales pentru a optimiza raportul semnal-zgomot pastrand in acelasi timp claritatea
imaginii reconstruite. Timpul de efectuare a tomografiei trebuie sa fie de obicei de 20 de minute.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii mentionati la pct. 6.1.

4.4  Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Risc de reactii de hipersensibilitate sau anafilactice

In cazul aparitiei reactiilor de hipersensibilitate sau anafilactice, administrarea medicamentului trebuie
intrerupta imediat si initiat tratamentul pe cale intravenoasa, daca este necesar. Pentru a permite

actionarea imediata 1n caz de urgenta, medicamentele si echipamente medicale necesare, cum ar fi
sonda endotraheal si ventilatorul, trebuie sé fie disponibile.

Justificarea beneficiului individual/risc R

Pentru fiecare pacient, expunerea la radiatii trebuie justificata de beneficiul posibil. In orice caz,
activitatea administrata trebuie sa fie cat mai mica posibil pentru a obtine informatiile de diagnosticare
necesare.

Insuficienta renald/hepatica

Se va acorda atentie speciala raportului beneficiu/risc la acesti pacienti, deoarece este posibild 0
expunere crescuta la radiatii. Flutemetamol (*8F) este excretat Tn principal prin sistemul hepatobiliar,
iar pacientii cu insuficienta hepatica prezinta potential de expunere crescuta la radiatii. Vezi pct. 4.2.

Copii si adolescenti
Pentru informatii referitoare la utilizarea la copii si adolescenti, vezi pct. 4.2 sau 5.1.

Interpretarea imaginilor obtinute cu VIZAMYL

Imaginile obtinute cu VIZAMYL trebuie interpretate doar de catre specialisti instruiti in interpretarea
imaginilor PET cu flutemetamol (*8F). O scanare negativa indica dispersarea sau lipsa densitatii
placilor nevritice corticale de -amiloid. O scanare pozitiva indica o densitate de la moderata pana la
frecventa. S-au observat erori de interpretare a imaginilor 1n ceea ce priveste estimarea densitatii placii
nevritice cerebrale de B-amiloid, inclusiv imagini fals-negative si fals-pozitive.

Imaginile PET ar trebui sa fie interpretate cu ajutorul unei scari de culoare Curcubeu, Sokoloff sau
Spectrum. Citirea imaginilor trebuie efectuata prin compararea intensitatii semnalului materiei cenusii
corticale cu intensitatea maxima a semnalului materiei albe. Imaginile trebuie vizualizate intr-0
maniera sistematica (Figura 1) incepand cu nivelul puntii lui Varolio (p) deruland in sus

- Lobii frontali si cingular anterior (f, ac, analiza axiala)

- Cingular posterior si precuneus (pc, analiza sagitala)

- Aspecte temporo-parietale inclusiv Insula (in, analiza axiala si tp, analiza coronala)

- Lobii temporali laterali (It, analiza axiala)

- Regiunea striatum (s, analiza axiala)

Interpretarea imaginilor se face vizual prin compararea activitatii din materia gri corticala cu
activitatea din materia alba corticala adiacenta.

- Se considera ca o regiune are un aspect negativ (normal) daca semnalul trasor din regiunile
corticale este redus (adica cu o intensitate mult mai scazutd comparativ cu materia alba
adiacenta si similar ca intensitate cu regiunile bogate In materie cenusie ale cerebelului)
Semnalul nu va lipsi complet din regiunile cu materie cenusie ale imaginilor, deoarece materia
alba din regiunile adiacente se scurge in regiunile cu materie cenusie, ca urmare a efectelor de
rezolutie a volumului partial PET.

- O regiune este considerata pozitiva (anormald) daca semnalul trasor din regiunile corticale este
ridicat (adica la acelasi nivel de intensitate sau mai ridicat ca materia alba adiacenta si superior
regiunilor bogate in materie cenusie ale cerebelului).



- Daca oricare dintre aceste regiuni este in mod clar pozitiva (anormald), atunci imaginea trebuie
clasificata ca fiind pozitiva (anormald). In caz contrar, trebuie clasificatd ca negativa (normala).

Atrofia poate fi prezentd in multe zone ale creierului si poate face interpretarea imaginilor mult mai
dificila Intrucat pierderea materiei cenusii va conduce la o absorbtie redusa a substantei de contrast
facand o scanare pozitiva mai dificil de recunoscut. Se recomanda analizarea imaginilor RM sau TC,
daca sunt disponibile pentru asistarea interpretarii imaginii cu VIZAMYL, mai ales cand se
suspecteaza o atrofie.

Figura 1

Cazuri PET cu VIZAMYL ce prezintd exemple de scandri PET negative cu flutemetamol (*8F)
(stanga) si scandri pozitive (dreapta). Sunt afigsate vedere axiala (primul rand), vedere sagitala (al
doilea rand) si vedere coronald (randul trei).
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Figura 1 Imagini axiale (a), Sagitale (b) si coronale (c) a unei scanari negative (Stdnga) si a unei
scandri pozitive (dreapta) cu flutemetamol (*®F). Imaginea negativa prezintd modelul sulcus si circular
al materiei albe. Tn imaginea pozitiva din partea dreapti, modelul sulcus si circular nu mai este
perceptibil. Retineti ca intensitatea este mai mare (> 60% din maxim) in regiunile cu materie cenusie
ale imaginilor pozitive in comparatie cu imaginile negative si ca intensitatea radiaza citre o margine
convexi definita brusc Tn aspectele laterale. Imaginile negative arata o intensitate conica spre periferia
tesutului. Retineti, de asemenea, regiunile mediale unde niveluri mai ridicate de intensitate Th materia
cenusie sunt vazute in imagini pozitive pe dreapta. Cheie: Materie cenusie - f frontal si ac cingular
anterior, pc cingular posterior si precuneus, It lobii temporali laterali, tp temporo-parietala si in insula
si S striatum. Materia alba - p puntea lui Varolio si cc corpul calos.



Evaluarea cantitativa a intensitatii semnalului radioactiv cortical folosind un software computerizat
validat si marcat CE poate fi utilizatd pentru a ajuta la estimarea vizuala a distributiei semnalului
radioactiv. Un astfel de software ofera un calcul al incarcarii cu amiloid cerebral prin impartirea
intensitatii medii a imaginii in regiunile corticale asociate cu depunerea amiloidului (crescut la
subiectii cu BA), cu intensitatea medie a imaginii Tn regiunea de referinta, cum ar fi puntea lui Varolio.
Marimea este denumita Raportul Valorilor Standardizate de Captare sau SUVR. Interpretarile vizuale
dihotomice pentru scanarile cu flutemetamol (18F) au fost validate fata de limita dintre densitatile
scazute si moderate ale placilor nevritice. O valoare SUVR cuprinsa intre 0,59 si 0,61, obtinuta cu
software-ul marcat CE folosind puntea lui Varolio ca referinta, a fost determinata sa ofere
conformitate foarte ridicata cu interpretarile vizuale (vezi sectiunea 5.1) si poate fi utilizata in
completarea interpretarii vizuale.

Pentru interpretarea vizuala a imaginilor cu Vizamyl, utilizatorii trebuie sa fie instruiti in folosirea
software-ului marcat CE de catre producator si trebuie sa fi terminat procesul de instruire.

Tn cazul discrepantei Tntre interpretarea vizuala si rezultatul cantitativ, urmatorii pasi trebuie luati in
considerare cu atentie pentru a ajunge la o evaluare finala.

Cititorii trebuie sa interpreteze vizual scanarea si apoi sa efectueze analize cantitative conform
instructiunilor producatorului, incluzand controlul calitati procesului cantitativ. Rezultatele evaluarii
cantitative trebuie comparate cu interpretarea vizuala, acordand atentie intervalelor anticipate pentru o
scanare negativa sau pozitiva. Daca valorile cantitative nu sunt corelate cu interpretarea vizuala,
persoana care interpreteaza trebuie sa:

1. Verifice plasarea regiunilor de interes (ROI) pe imaginea creierului. Regiunile trebuie sa fie
plasate pe zonele cu materie cenusie ale creierului, astfel incat ROI sa nu includa LCR sau
zone semnificative de materie alba.

2. Examineze amplasarea ROI-urilor din regiunea de referinta pentru a se asigura ca sunt plasate
corespunzator in regiune. Apoi, sa examineze aspectul regiunii de referintd, cautand anomalii
structurale sau zone cu perfuzie redusa.

3. Specific Tn cazul rezultatelor vizuale si cantitative opuse
i) Tn cazul unei interpretari vizuale amiloid pozitiva si a unui rezultat cantitativ amiloid
negativ sau la limita, trebuie facuta o comparatie intre regiunile care prezinta pozitivitate
vizuala si zona echivalenta esantionati ca ROI. Tn cazul in care captarea trasorului este foarte
focalizata, este posibil ca ROI sa esantioneze o suprafatd mai mare si media suprafetei ROI sa
ofere un rezultat negativ. Mai mult, o interpretare vizuala poate fi realizata astfel incat sa se
evite regiunile atrofiate, Tn timp ce rezultatul cantitativ poate include aceste zone.

ii) In cazul unei interpretari vizuale amiloid negativa si a unui rezultat cantitativ pozitiv,
regiunea de referinta trebuie examinata si acolo unde exista ingrijorari evidente in legétura cu
acuratetea plasarii ROI sau reducerea captarii, trebuie folosita o regiune alternativa (software-
ul poate permite un numdr de regiuni de referinta diferite). In plus, trebuie verificat ROI plasat
in zona corticald pentru a determina daca esantionul contine materie alba, fapt care ar putea
creste valorile rezultatului cantitativ.

4. Interpretarea finald a imaginii PET trebuie facuta pe baza interpretarii vizuale avand ca suport
analizele de verificare prezentate in etapele 1 — 3.

Limitari ale utilizarii

O scanare pozitiva nu stabileste Tn mod independent un diagnostic de BA sau alta tulburare cognitiva,
intrucat poate exista o depunere de placi nevritice in materia cenusie atat la pacientii varstnici
asimptomatici, cat si in unele cazuri de demente neuro-degenerative (boala Alzheimer, dar si dementa
cu corpi Lewy si dementa asociata bolii Parkinson).




Pentru limitari ale utilizarii la pacientii cu deficienta cognitiva usoara (DCU), vezi pct. 5.1.

Eficacitatea flutemetamolului (*®F) in prevenirea aparitiei BA sau monitorizarea raspunsului la
tratament nu a fost stabilita (vezi pct. 5.1).

Unele scanari pot fi dificil de interpretat din cauza zgomotului de imagine, atrofiei cu un cordon
cortical subtiat sau a estompdrii imaginii, ceea ce ar putea duce la erori de interpretare. Atunci cand
exista incertitudini privind localizarea materiei cenusii si a limitei dintre materia cenusie/alba la
scanarea PET si cand este disponibild o imagine recentd co-inregistrata obtinuta prin CT sau RM,
persoana care interpreteaza trebuie sa examineze imaginea suprapusa PET- CT sau PET-RM pentru a
clarifica raportul dintre radioactivitatea PET si dispunerea anatomica a materiei cenusii.

Dupa procedura
Contactul apropiat cu copii mici sau gravidele trebuie restrictionat in primele 24 de ore de la injectare.

Atentionari speciale

Acest medicament contine etanol (alcool etilic) (7 vol %) , adica pana la 552 mg (aproximativ 0,7 ml)
per doza. Aceasta cantitate poate fi nociva la pacientii cu etilism. Trebuie luate in considerare
gravidele si femeile care alapteaza, precum si grupurile cu risc crescut, cum sunt pacientii cu boala
hepatica sau epilepsie.

Acest medicament contine pana la 41 mg (sau 1,8 mmol) de sodiu per doza, echivalent cu 2% din doza
maxima zilnica recomandata de OMS de 2 g sodiu pentru un adult. Acest aspect trebuie luat in
considerare la pacientii care urmeaza un regim cu aport de sodiu controlat.

Pentru precautii privind riscurile de mediu, vezi pct. 6.6.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Nu s-au efectuat studii farmacodinamice de interactiune medicament-medicament la pacienti pentru a
stabili masura in care, daca este cazul, administrarea concomitentd de medicamente poate modifica
rezultatele imaginii obtinute cu VIZAMYL.

Nu s-au efectuat studii in vivo privind interactiunile.

Studiile de legare in vitro efectuate nu au indicat o interferenta a legarii flutemetamol (*8F) la nivelul
placilor de B-amiloid in prezenta altor medicamente uzuale administrate pacientilor cu BA.



4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Femeile aflate la varsta fertila

Atunci cand se intentioneaza administrarea de medicamente radiofarmaceutice la o femeie aflata la
varsta fertila, este important de stabilit dacd aceasta este gravida sau nu. Pana la proba contrarie,
trebuie sd se presupuna ca orice femeie careia i-a intarziat menstruatia este gravida. Daca exista dubii
cu privire la prezenta posibila a unei sarcini (daca femeii i-a Intarziat menstruatia, dacd menstruatia
este foarte neregulata, etc.), pacientei trebuie sd i se ofere tehnici alternative, care nu utilizeaza radiatii
ionizante (daca acestea existd).

Sarcina

Nu s-au efectuat studii la gravide. Nu s-au desfasurat studii la animale pentru a investiga efectele cu
privire la toxicitate asupra functiei de reproducere ale flutemetamol (*3F) (vezi pct. 5.3).
Procedurile cu radionuclizi efectuate la gravide implica si o doza de radiatie asupra fatului. Prin
urmare, in timpul sarcinii trebuie efectuate numai investigatiile esentiale, atunci cand beneficiul
potential depaseste cu mult riscul la care sunt supusi mama si fatul.

Alaptarea
Nu se cunoaste daca flutemetamol (*8F) este excretat in laptele uman in timpul aldptarii. Inainte de a

administra medicamente radiofarmaceutice unei femei care aldpteaza, se va lua in considerare
posibilitatea de a amana administrarea radionuclidului pana in momentul in care aceasta intrerupe
alaptatul si alegerea celor mai adecvate medicamente radiofarmaceutice, tinand cont de excretia
posibila de radioactivitate in laptele matern. Daca administrarea este considerata necesara, aldptarea va
fi Intrerupta timp de 24 de ore si se va arunca laptele secretat in aceasta perioada.

Contactul apropiat cu copiii mici trebuie restrictionat in primele 24 de ore de la injectare.

Fertilitatea
Nu s-au efectuat studii privind fertiliatea.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

VIZAMYL nu are nici o influenta sau are influenta neglijabila asupra capacitatii de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje.

Totusi, VIZAMYL poate cauza ameteli si vertij tranzitorii. Astfel, dupa administrarea de VIZAMYL,
pacientilor li se recomanda sd nu conduca, sa nu foloseasca magini complicate si sd nu desfasoare alte
activitati potential periculoase, pana cand aceste efecte nu au disparut complet.

4.8 Reactii adverse
Rezumatul profilului de siguranta

Profilul de siguranta globala al VIZAMYL se bazeaza pe datele provenite de la administrarea acestuia
la 831 de pacienti.

Lista reactiilor adverse prezentate in format tabelar

Frecventele reactiilor adverse sunt definite astfel:

Foarte frecvente (>1/10); frecvente (>1/100 si <1/10); mai putin frecvente (>1/1000 si <1/100); rare
(=>1/10000 si <1/1000); foarte rare (<1/10000) si cu frecventa necunoscuta (care nu poate fi estimata
din datele disponibile). In cadrul fiecarui grup de frecvent, reactiile adverse sunt prezente in ordinea
descrescatoare a gravitatii.

Urmatoarele reactii adverse sunt prezentate in Tabelul 1 de mai jos:

Tabelul 1 Lista reactiilor adverse
Aparate, sisteme si organe Frecvente Mai putin frecvente
Tulburéri ale sistemului imunitar Reactie de tip anafilactoid




Aparate, sisteme si organe

Frecvente

Mai putin frecvente

Tulburéri psihice Anxietate
Tulburéri ale sistemului nervos Ameteli
Cefalee
Hipoestezie
Hipotonie
Disgeuzie
Tremor
Tulburéri oculare Tumefiere oculara
Tulburéri acustice si vestibulare Vertij
Tulburari cardiace Palpitatii
Tulburari vasculare Congestionare Paloare
Tulburari respiratorii, toracice si Dispnee
mediastinale Hiperventilatie
Iritarea gatului
Tulburari gastro-intestinale Greata
Varsaturi
Dispepsie

Disconfort abdominal
Disconfort oral

Afectiuni cutanate si ale tesutului
subcutanat

Hipoestezie faciala
Prurit

Eruptii cutanate
Tensionare tegumentara
Edem facial

Tulburari musculo-scheletice si ale
tesutului conjunctiv

Dureri de spate
Tensionare musculara
Dureri musculo-scheletice

Tulburéri ale aparatului genital si
sanului

Disfunctie erectila

Tulburari generale si la nivelul locului
de administrare

Disconfort toracic
Senzatie de caldura
Astenie

Oboseala

Senzatie de anormalitate
Senzatie de frig

Durere la locul injectérii
Edeme

Febra

Investigatii diagnostice

Tensiune arteriala
crescuta

Scédderea glicemiei

Cresterea valorilor lactat
dehidrogenazei sanguine
Crestere numar neutrofile
Crestere frecventa respiratorie

Expunerea la radiatii ionizante este asociata cu inducerea neoplaziilor si cu posibilitatea aparitiei
malformatiilor congenitale. Intrucat doza eficace este de aproximativ 5,9 mSv la administrarea
activitatii de185 MBq de flutemetamol (*F) maxima recomandata. Se anticipeaza cd aceste reactii
adverse vor avea o probabilitate redusa de aparitie.

Descrierea reactiilor adverse selectate

Urmatoarele reactii adverse pot aparea ca simptome si semne de reactie de hipersensibilitate la
VIZAMYL sau la oricare dintre excipientii sai (vezi pct. 6.1): edeme palpebrale/faciale, paloare,

—99 A

dispnee, iritatia gatului, varsaturi, eruptii, prurit, tensionare tegumentara, senzatia de ,,gheara” in piept

(vezi pct. 4.4).

Raportarea reactiilor adverse suspectate
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Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, asa cum este mentionat in Anexa V.

4.9 Supradozaj

Avand in vedere cantitatea mica de flutemetamol (*¥F) din fiecare doza, nu se anticipeaza ca
supradozajul sa determine efecte farmacologice. In cazul administririi unei supradoze de radiatii, doza
absorbita de pacient trebuie redusa, atunci cand acest lucru este posibil prin cresterea eliminarii
radionuclizilor din organism prin mictiune si defecare frecvente. Ar putea fi utild estimarea dozei
eficace care a fost administrata.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: radiofarmaceutice pentru diagnostic, sistem nervos central, codul
ATC: V09AX04

Mecanism de actiune

Flutemetamol (*®F) se leaga de plicile nevritice de p-amiloid din creier.

In vitro, flutemetamolul (*®F) se leaga de plicile nevritice cerebrale de B-amiloid, cu legare neglijabila
de conexiunile neurofibrilare. Datele sugereaza ca flutemetamolul (*®F) este capabil sd marcheze
depozitele de amiloid B difuze si placile nevritice. Nu existd dovezi de legare a flutemetamolului (*3F)
de formele solubile ale amiloid f.

In vivo, corelarea cantitativa a fost evaluata la pacientii in stadiul terminal intre asimilarea
flutemetamol (*8F) Tn materia cenusie corticala si sarcina totald de B-amiloid in probele de autopsii
folosind anticorpi 4G8 anti-amiloid care marcheaza f —amiloid-ul care se regaseste Tn ambele placi
nevritice si difuze. In vivo, flutemetamol (*®F) poate detecta plicile difuze de p-amiloid atunci cand
acestea sunt frecvente. Legarea in vivo a flutemetamolului (*®F) de alte structuri de B-amiloid sau alte
structuri ale creierului sau receptori ramane necunoscuta.

Efecte farmacodinamice
La concentratiile scazute prezente in VIZAMYL, flutemetamolul (*3F) nu prezinta activitate
farmacodinamica detectabila.

Absorbtia si distributia la nivel cerebral a flutemetamolului (**F) nu au fost evaluate Tn cadrul unui
studiu specific destinat evaluarii parametrilor farmacodinamici. in doua studii similare de
biodistributie si in cadrul unui studiu clinic de faza II, valorile medii ale absorbtiei cantitative in
imaginile PET au fost diferite la pacientii cu pBA fata de pacientii cu HV Tn majoritatea zonelor
cerebrale examinate.

Eficacitate si sigurantd clinica

Un studiu pivot efectuat la 68 pacienti cu boala in stadiu terminal, in scopul stabilirii performantei
dignostice a flutemetamolul (*3F) in sensul detectdrii densitatii placii nevritice corticale. Rezultatele
PET au fost comparate cu densitatea placii nevritice mésurata pe sectiuni din 8 regiuni predefinite ale
creierului la pacienti cirora li s-a efectuat autopsie cerebrala. Regiunile histopatologice au fost incluse
dar, nu s-au limitat la regiunile CERAD. Statusul cognitiv al pacientilor nu a fost determinat. La 68 de
pacienti, nivelul-pacient PET in interpretare vizuala in regim orb interpretat de 5 observatori in regim

92% (95% I1:74% pani la 99%).

Sensibilitatea si specificitatea flutemetamolului (*®F) de estimare a depunerii de B-amiloid a fost
investigata in continuare intr-un studiu suplimentar, in care un alt set de 5 cititori electronic-instruiti Th
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regim orb a interpretat imagini de la aceeasi 68 de pacientii urmate de autopsie n studiul pivot. A fost
interpretare a fost de 93% (95% IT: 81% pana la 99%) si respectiv, de 84% (95% II: 64% pani la
96%).

Tntr-un studiu de reinterpretare, care a crescut populatia pacientilor din studiul pivot pentru a include
38 de pacienti suplimentari autopsiati (adica 106 in total), sensibilitatea si specificitatea pentru
detectarea densitatii moderat-frecvente a placii nevritice de f—amiloid in analiza primara au fost de
91% (95% IT: 82% pana la 96%) si respectiv, 90% (95% I1: 74% pana la 98%) bazat pe cea mai mare
parte dintre cititori (adica interpretarea imaginii descrisa de cel putin 3 din 5 cititori dupa instruirea
electronicd). Tntr-o analiza secundari care a folosit standardul de adevir bazat pe regiunea cu implicare
maxima a placii nevritice in cele 3 regiuni neocorticale recomandate initial de catre CERAD
sensibilitatea a fost de 92% (95% I1: 83% pana la 97%), si specificitatea a fost de 88% ( 95% IT:

71.0% péana la 97%).

Tntr-un studiu longitudinal, 232 pacienti cu diagnostic clinic de deficit cognitiv usor amnezic (DCUa),
la care s-au efectuat la bazi proceduri de imagisticd PET cu flutemetamol (*8F) si care au fost urmariti
clinic timp de 36 de luni, pentru a se evalua relatia dintre imagistica obtinuta cu flutemetamol (*°F) si
schimbarile in incadrarea diagnostica. 98 (42%) din cei 232 de pacienti au avut scanari anormale
(pozitive) cu flutemetamol (*F). Din cei 232 pacienti inrolati, 224 au avut cel putin o reevaluare
ulterioara scanarii realizata de comitetul independent si au fost inclusi in analiza. Dupa 36 luni de
urmadrire, diagnosticul a 8 1de pacienti (35%) a fost convertit in BA manifesta clinic. Din cei 97 de
pacienti cu DCUa care au avut o scanare PET pozitiva si cel putin o evaluare a comitetului, 52 (54%)
au fost clasificati clinic ca fiind convertiti in BA manifesta clinic dupa 36 de luni in comparatie cu 29
(23%) din 127 care au avut o scanare negativa si cel putin o evaluare a comitetului. La 36 de luni,
sensibilitatea scandrilor cu flutemetamol (F*8) de predictie a conversiei de la DCUa la BA pentru 81
convertiti a fost de 64% (95% I1: 54 pana la 75%), iar specificitatea pentru 143 de non-convertiti a fost
de 69% (95% IT: 60% pana la 76%). Bazat pe majoritatea evaluatorilor, probabilitatea rapoartelor
pozitive si negative a fost 2,04 si respectiv, 0,52. Design-ul acestui studiu nu permite estimarea
riscului de progresie al DCU catre BA manifesta clinic.

Studii clinice care demonstreaza folosirea adjuvanta a informatiilor cantitative pentru interpretarea

imaginii

Tncrederea in utilizarea informatiilor cantitative ca adjuvant la examinarea vizual, a fost analizati in
doua studii clinice n care a fost comparata concordanta dintre cele doud metode de interpretare a
imaginii. Tn ambele studii (total n = 379), determinarea cantitativa a amiloidului s-a realizat utilizand
software-ul marcat CE iar procentul de acord intre interpretarea vizuala si cantitativa a fost de la
98,8% pana la 99%. Tn primul studiu, limitele pentru determinarea cantitativa a amiloidului au fost
calculate fata de confirmarea post-mortem a statusului cantitativ de amiloid cerebral ca etalon de
adevar (din grupul pivot de autopsie clinicd n = 68) si un grup sanatos de n = 105 voluntari utilizat
pentru a defini intervalul de referinta al masuratorilor cantitative normale. Limitele derivate au fost
utilizate pentru clasificarea unui grup de testare de 172 scanari (33 cu probabilitate de BA, 80 cu DCU
amnezic si 59 voluntari sanatosi) ca fiind negative sau pozitive si comparate cu clasificarea prin
interpretari vizuale. Procentul de acord a fost de 98,8% (170/172 scanari).

Tn cel de-al doilea studiu, pentru a observa impactul examinarilor amiloid PET cu flutemetamol (18F)
asupra diagnosticului si managementul tratamentului unui grup de pacienti care au frecventat o clinica
terta specializatd Tn diagnosticul tulburdrilor cognitive, 207 pacienti au avut imagini interpretate vizual
sau cu ajutorul software-ului marcat CE, cu un procent de acord intre cele doua metode de 99%
(205/207 scanatri).

Copii si adolescenti

Agentia Europeana pentru Medicamente a suspendat temporar obligatia de depunere a rezultatelor
studiilor efectuate cu flutemetamol (*8F) la toate subgrupele de copii si adolescenti, deoarece boala sau
afectiunea pentru care este destinat medicamentul specific apare numai la adulti (vezi pct. 4.2 pentru
informatii referitoare la utilizarea la copii si adolescenti).
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5.2  Proprietati farmacocinetice

Distributie

Flutemetamol (*®F) este distribuit in tot organismul in citeva minute de la administrarea injectabila.
Dupi 20 de minute, aproximativ 20% din compusul activ flutemetamol (*¥F) rdmane in sistemul
circulator, reducandu-se la 10% la 180 de minute.

Metabolizare

Asimilarea maxima la nivel cerebral a flutemetamol (**F) a aproximativ 7% din doza injectatd are loc
in interval de doud minute de la administrare. Aceasta este urmata de eliminarea rapida din creier in
primele 90 de minute (momentul recomandat pentru inceperea scandrii), urmata de o eliminare mai
treptatd. Cele cinci organe/tesuturi cu cele mai ridicate activitati cumulate au fost peretele intestinului
subtire, ficatul, peretele vezicii urinare, peretele intestinului gros superior si peretele vezicii biliare.

Controalele medicale au indicat niveluri reduse de retentie a flutemetamolului (*¥F) la nivelul
cortexului cerebral. Cel mai Tnalt nivel de asimilare este in puntea lui Varolio si in alte regiuni cu
materie alba. La pacientii cu BA, regiunile corticale si cele striatum prezinta o asimilare semnificativ
mai ridicata comparativ cu regiunile corticale ale subiectilor de control. La pacientii cu BA, ca si la cei
din grupul de control, exista un nivel de retentie ridicat in puntea lui Varolio si in alte regiuni cu
materie alba.

Baza biofizica a retentiei de materie alba cu flutemetamol (*¥F) din creierul uman viu nu a fost
explicata definitiv. Aceasta este o ipoteza ca solubilitatea medicamentului radiofarmaceutic n context
cu tesuturile creierului poate contribui la retentia materiei albe.

Eliminare si timp de injumétatire

Flutemetamolul (*3F) se elimina rapid din sistemul circulator (pe cale intestinala si urinard). La 20 de
minute dupa administrarea injectiei, 75% din radioactivitatea din plasma a fost prezenta ca metaboliti
polari. La 180 de minute, 90% din radioactivitate a fost prezenta in plasma sub forma metabolitilor
polari. Eliminarea flutemetamolului (*3F) are loc aproximativ 37% pe cale renala si 52% pe cale
hepatobiliara. Timpul aparent de injumatatire plasmatica prin eliminare este de 4,5 ore, iar timpul de
injumatatire al radioactivitatii flutemetamolului (*8F) este de 110 minute.

Insuficientd renald/hepatica
Parametrii farmacocinetici la pacientii cu insuficienta renald sau insuficientd hepatica nu au fost
caracterizati.

5.3 Date preclinice de siguranti

Datele non-clinice nu au evidentiat niciun risc special pentru om pe baza studiilor conventionale
farmacologice privind evaluarea sigurantei si toxicitatea dupd doze repetate.

Flutemetamol (*8F) a fost pozitiv la testele de genotoxicitate in vitro la bacterii si celulele de mamifere,
dar negativ n trei studii in vivo diferite, cu doze suficient de mari. Prin urmare, orice potential
mutagen relevant clinic este considerat foarte putin probabil.

Nu s-au efectuat studii privind carcinogenitatea si toxicitatea asupra functiei de reproducere cu
flutemetamol (*8F).

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Clorura de sodiu

Etanol anhidru
Polisorbat 80
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Dihidrogenofosfat de sodiu dihidrat

Hidrogenofosfat disodic dodecahidrat

Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

In absenta studiilor de compatibilitate, acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente.
6.3 Perioada de valabilitate

Opt ore de la data si ora de referinta.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.

Pastrarea medicamentelor radiofarmaceutice trebuie sa respecte normele nationale privind materialele
radioactive.

6.5 Natura si continutul ambalajului

VIZAMYL este furnizat in flacoane din sticla transparenta tip I, cu capacitatea de 10 ml si 15 ml,
prevazute cu dopuri din cauciuc halobutilic si sigilii din aluminiu.

Ca urmare a procesului de fabricatie, anumite flacoane de medicament sunt distribuite cu dopuri din
cauciuc perforate.

Marime de ambalaj

Un flacon multidoza cu capacitatea 10 ml contine intre 1 ml si 10 ml de solutie, pentru asigurarea unei
valori de radioactivitate de la 400 pana la 4.000 MBq la data si ora de referinta.

Un flacon multidoza cu capacitatea 15 ml contine intre 1 ml si 15 ml de solutie, pentru asigurarea unei
valori de radioactivitate de la 400 pana la 6000 MBq la data si ora de referinta.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sa fie comercializate.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare

Extragerea se va face in conditii aseptice. Flacoanele nu trebuie deschise Tnainte de dezinfectarea
dopurilor. Solutia trebuie extrasa apoi prin dop, fie prin intermediul unei seringi pentru administrare
unica prevazuta cu ecran protectiv adecvat si ac steril de unica folosinta sau al unui injectomat
autorizat. Daca integritatea flaconului este compromisa, medicamentul nu trebuie utilizat.

Atentionare generala

Medicamentele radiofarmaceutice trebuie receptionate, utilizate si administrate numai de persoane
autorizate, in cadru clinic. Receptionarea, pastrarea, utilizarea, transferul si eliminarea acestora sunt
supuse reglementarilor si/sau autorizarilor din partea organizatiilor oficiale competente.

Medicamentele radiofarmaceutice trebuie preparate astfel incat sa satisfaca atat cerintele privind
siguranta Tmpotriva radiatiilor, cat si cele privind calitatea farmaceutica. Trebuie luate masuri adecvate
privind asepsia.

VIZAMYL este un medicament radioactiv care emite pozitroni, care sunt anihilati de electroni pentru
a produce raze gama, si trebuie manipulat cu masuri de siguranta pentru a reduce la minim expunerea
la radiatii a personalului medical si a pacientilor. VIZAMYL trebuie utilizat de medici, sau sub
monitorizarea acestora, care sunt specializati prin instruire speciald si cu experienta in utilizarea in
sigurantd si manipularea radionuclizilor si a caror specializare si instruire au fost aprobate de agentia
nationald competenta autorizata sa autorizeze utilizarea medicamentelor radiofarmaceutice. Pentru a
reduce doza de radiatii asupra vezicii urinare, trebuie Incurajata hidratarea Tnainte si dupa
administrarea medicamentului VIZAMYL pentru a facilita mictiunea frecventa. Pacientul trebuie
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ncurajat sa urineze inainte si dupa evaluarea imagistica cu VIZAMYL, si Tn mod frecvent in
urmatoarele 24 de ore.

Daca integritatea flaconului este compromisa oricand Tn timpul prepararii acestui medicament, acesta
nu va fi utilizat.

Procedurile de administrare vor fi efectuate cu minimizarea riscului de contaminare a medicamentului
si de iradiere a operatorilor. Ecranarea adecvata este obligatorie.

Administrarea medicamentelor radiofarmaceutice creeaza riscuri pentru alte persoane de la radiatia
externd sau contaminare de la urmele de radioactivitate din urind, varsaturi etc. Prin urmare, vor fi
luate masuri de precautie pentru protectia antiradiatii, conform normelor nationale.

Eliminare

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Norvegia

8. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
EU/1/14/941/001

EU/1/14/941/002

9. DATAPRIMEI AUTORIZARI SAU A REINNOIRII AUTORIZATIEI
Data primei autorizari: 22 august 2014

Data ultimei reinnoiri a autorizatiei: 25 iulie 2019

10. DATAREVIZUIRII TEXTULUI

11. DOZIMETRIE

Tabelul 2 de mai jos prezinta dozimetria calculata utilizind un software OLINDA/EXM (Organ Level
INternal Dose Assessment/ Exponential Modeling). Dozele estimate de radiatii absorbite pentru adulti
dupa administrarea intravenoasa a VIZAMYL sunt prezentate in Tabelul 2. Valorile au fost calculate
estimand golirea vezicii urinare la intervale de 3,5 ore si datele de biodistributie umana utilizand
software-ul OLINDA/EXM.

Tabelul 2  Doze absorbite estimate provenite din radiatii in urma injectarii intravenoase cu

VIZAMYL (adulti)
Organ/tesut Doza absorbita pe radioactivitate administrata
[mGy/MBq]
Glande suprarenale 0.013
Creier 0.011
Sani 0.005
Vezica biliara 0.287
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Inima 0.014
Rinichi 0.031
Ficat 0.057
Peretele intestinului gros inferior 0.042
Plamani 0.016
Muschi 0.009
Celule osteogene 0.011
Ovare 0.025
Pancreas 0.015
Maiduva rosie 0.013
Piele 0.005
Intestin subtire 0.102
Splina 0.015
Stomac 0.012
Testicule 0.008
Timus 0.006
Tiroida 0.006
Intestin gros superior 0.117
Vezica urinara 0.145
Uter 0.025
Restul organelor 0.012
Doza eficace (mSv/IMBQ) 0.032

Doza eficace pentru adult care rezulta din administrarea unei radioactivitati maxime recomandate de
185 MBq doza pentru un adult de 70 kg este de aproximativ 5,9 mSv. Pentru o activitate administrata
de 185 MBq, doza de radiatie tipica pentru organul tinta (creier) este de 2,0 mGy. Daca se efectueaza
simultan o scanare CT ca parte a procedurii PET, expunerea la radiatia ionizanta va creste
corespunzator cu configurarile utilizate pentru obtinerea scanarii CT

Pentru o activitate administratd de 185 MBq, dozele de radiatie tipice distribuita la nivelul organelor
critice, vezicii biliare, peretelui vezicii urinare, peretelui intestinului gros superior, peretelui
intestinului gros inferior, intestinului subtire si ficatului sunt de 53,1 mGy, 26,8 mGy, 21,6 mGy,
7,8 mGy, 18,9 mGy si respectiv 10,5 mGy.

12.  INSTRUCTIUNI PRIVIND PREPARAREA MEDICAMENTELOR
RADIOFARMACEUTICE

Mod de preparare
Ambalajul trebuie verificat Tnainte de utilizare, iar activitatea se va masura cu ajutorul unui calibrator
de doza.

Vezi precautiile speciale si alte instructiuni de manipulare de la pct. 6.6.
Flutemetamol (*®F) nu trebuie diluat.
Controlul de calitate

Solutia trebuie inspectata vizual inainte de folosire. Trebuie folosite numai solutii limpezi, fara
particule vizibile.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale (vezi pct. 6.6).

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Europene pentru
Medicamente http://www.ema.europa.eu.
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ANEXA 11
FABRICANTII RESPONSABILI PENTRU ELIBERAREA SERIEI
CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE
PIATA

CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND UTILIZAREA
SIGURA SI EFICACE A MEDICAMENTULUI
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A. FABRICANTUL(FABRICANTII) RESPONSABIL(l) PENTRU ELIBERAREA SERIEI

AAA, Troyes

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS
Technopole de I’ Aube

14 Rue Gustave Eiffel

10430 Rosiéres-Pres-Troyes

Franta

AAA, Forli

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l.
Via Piero Maroncelli 40

47014 Meldola (FC)

Italia

Curium PET France

Parc scientifigue Georges Besse
180 allee Von Neumann

30000 Nimes

Franta

Curium Italy S.R.L.
Via Ripamonti 435
20141 Milano (MI)
Italia

Curium Pharma Spain, S.A.
C/Manuel Bartolome Cossio 10
28040 Madrid

Spania

Seibersdorf Laboratories, Seibersdorf
Seibersdorf Labor GmbH
Grundstuck Nr. 482/2 EZ98 KG
2444 Seibersdorf

Austria

AAA Venafro

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L.
Via Dell’ Industria

86077 Pozzilli (1S)

Italia

AAA, Barcelona

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica S.L.U.
Josep Anselm Clavé 100

Esplugues de Llobregat

Barcelona, 08950

Spania

Nucleis SA

Allée du Six-Aodt, 8
4000 Liege

Belgia
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Curium Finland Oy
Saukonpaadenranta 2
Helsinki, F1-00180
Finlanda

ITEL, Ruvo di Puglia

ITEL Telecomunicazioni S.r.l.

Via Antonio Labriola Zona Industriale SNC,
70037, Ruvo di Puglia (BA)

Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V.
Zentrum fur Radiopharmazeutische Tumorforschung
Bautzner Landstrape 400

01328 Dresden

Germania

La Maddalena SPA

Via San Lorenzo Colli, 312/D
90146 Palermo (PA)

Italia

AAA Murcia,

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.
Hospital Clinico Universitario

Virgen de la Arrixaca, Ctra. Madrid-Cartagena sn

El Palmar, 30120 Murcia

Spania

Pharmazac S.A.

3 & 3a Str Building Block Ot4b
Industrial Zone

Lamia

35150

Grecia

Prospectul tiparit al medicamentului trebuie sd mentioneze numele si adresa fabricantului responsabil
pentru eliberarea seriei respective.
B. CONDITII SAU RESTRICTII PRIVIND FURNIZAREA SI UTILIZAREA

Medicament eliberat pe baza de prescriptie medicala restrictiva

C. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
. Rapoartele periodice actualizate privind siguranta

Detinatorul autorizatiei de punere pe piatd depune primul raport periodic actualizat privind
siguranta pentru acest medicament in termen de sase luni de la autorizare. Ulterior, detinatorul
autorizatiei de punere pe piatd depune pentru acest medicament rapoarte periodice actualizate
privind siguranta, conform cerintelor din lista de date de referinta si frecvente de transmitere la
nivelul Uniunii (lista EURD) mentionata la articolul 107c alineatul (7) din Directiva
2001/83/CE si publicata pe portalul web european privind medicamentele.
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D. CONDITI SAU RESTRICTII CU PRIVIRE LA UTILIZAREA SIGURA SI EFICACE A
MEDICAMENTULUI

o Planul de management al riscului (PMR)

DAPP se angajeaza sd efectueze activitatile si interventiile de farmacovigilentd necesare detaliate in
PMR-ul aprobat si prezentat in modulul 1.8.2 al autorizatiei de punere pe piata si orice actualizari
ulterioare aprobate ale PMR-ului.
O versiune actualizatd a PMR trebuie depusa:
e la cererea Agentiei Europene pentru Medicamente;
¢ la modificarea sistemului de management al riscului, in special ca urmare a primirii de
informatii noi care pot duce la o schimbare semnificativa in raportul beneficiu/risc sau ca
urmare a atingerii unui obiectiv important (de farmacovigilentd sau de reducere la minimum a
riscului).
Daca data pentru depunerea RPAS-ului coincide cu data pentru actualizarea PMR-ului, acestea trebuie
depuse in acelagi timp.

. Masuri suplimentare de reducere la minimum a riscului

Inainte de lansarea in fiecare Stat Membru Detinitorul Autorizatiei de Punere pe Piati (DAPP)
convine asupra programului educational final cu Autoritatea Nationala Competenta.

DAPP se va asigura cd, in urma discutiilor si consensului cu Autoritatile Nationale Competente din
fiecare Stat Membru unde VIZAMYL este comercializat, la lansare si dupa lansare, toti medicii care
se asteapta ca vor utiliza VIZAMYL au acces la un curs de instruire pentru a se asigura interpretarea
exacta si de incredere a imaginilor PET.

Cursul de instruire pentru profesionistii din domeniul sanatatii trebuie sa contind urmatoarele elemente
cheie:
e Informatii despre patologia cu amiloid in Boala Alzeihmer: informatii relevante despre
VIZAMYL ca trasor PET pentru f-amiloid, inclusiv indicatiile aprobate in conformitate cu
RCP, limitari ale utilizarii VIZAMYL, erori de interpretare, informatii privind siguranta si
rezultatele studiilor clinice privind informarea referitoare la utilizarea diagnostica a VIZAMYL.
¢ Revizuire a criteriilor de citire a imagisticii PET, inclusiv a metodei de revizuire a imaginii,
criteriile de interpretare, si imaginile care sa demonstreze metodologia de citire in model binar.
e Materialul informativ trebuie sa includa cazuri demonstrative PET cu VIZAMYL cu
interpretarea corecta a scandrilor PET de catre un cititor experimentat; scanari PET cu
VIZAMYL pentru auto-evaluare; si o procedura de auto-calificare care sa fie oferita fiecarui
medic instruit. Cursul de instruire trebuie sd includa un numdr suficient de cazuri clar pozitive si
clar negative precum si cazuri de nivel intermediar. Cazurile trebuie confirmate histopatologic,
daca este posibil.

Trebuie sé se asigure expertiza si calificarea instructorilor atat in ceea ce priveste instruirea electronica
cat si Tn cea in persoana.
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ANEXA 111

ETICHETAREA SI PROSPECTUL
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A. ETICHETAREA
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

ETICHETA ECRANULUI PROTECTOR /10 ml

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

VIZAMYL 400 MBg/ml solutie injectabila
flutemetamol (*8F)

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare ml de solutie contine flutemetamol (**F) 400 MBq la data si ora de referinta.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: etanol anhidru, polisorbat 80, clorurad de sodiu, dihidrogenofosfat de sodiu dihidrat,
hidrogenofosfat disodic dodecahidrat, apa pentru preparate injectabile.

Asec

iti prospectul pentru informatii suplimentare.

| 4,

FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Volum: xx.x ml

Activitate: 400 MBg/ml la {hh:mm} {fus orar} in {zz-ll-aaaa}
Activitate: YYYY MBq la hh:mm {fus orar} zz-ll-aaaa

5.

MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare intravenoasa.
Flacon multidoza

Asec

iti prospectul Tnainte de utilizare.

6.

ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si indeméana copiilor.

7.

ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESAR(E)

Medic

ament radioactiv

RALSOALTIVE M

RafmdaK TV
RLLEQACTIF

&

| 8.

DATA DE EXPIRARE

EXP: {hh:mm} {fus orar} in {zz-ll-aaaa}
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9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in conformitate cu normele nationale pentru medicamentele radiofarmaceutice.

10. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

GE Healthcare AS
Nycoveien 1
NO-0485 Oslo
Norvegia
Fabricanti:

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., 47014 Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, 10430 Rosiéres-Prés-Troyes,
Franta

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria

Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Spania

Curium PET France, Parc scientifique Georges Besse, 180 allée Von Neumann, 30000 Nimes, Franta
Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., 86077 Pozzilli (IS), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., 08950 Esplugues de
Llobregat, Spania

Nucleis SA, Allée du Six-Aodt, 8, 4000 Liege, Belgia
Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlanda
ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia, Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fur Radiopharmazeutische Tumorforschung,
Bautzner Landstrafe 400, 01328 Dresden, Germania

La Maddalena S.p.A, Via San Lorenzo Colli 312/D, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
s/n, El Palmar, 30120 Murcia, Spania

Pharmazac S.A., 3 & 3a Str Building Block Ot4b, Industrial Zone,
Lamia 351 50, Grecia

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA
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EU/1/14/941/001

13. SERIA DE FABRICATIE

Lot:
Nr. Flacon: xxx

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament cu eliberare pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Justificare acceptata pentru neincluderea informatiei in Braille

‘ 17. IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE
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INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJUL SECUNDAR

ETICHETA ECRANULUI PROTECTOR /15 ml

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

VIZAMYL 400 MBg/ml solutie injectabila
flutemetamol (*8F)

2. DECLARAREA SUBSTANTEI(LOR) ACTIVE

Fiecare ml de solutie contine flutemetamol (*®F) 400 MBq la data si ora de referinta.

3. LISTA EXCIPIENTILOR

Excipienti: etanol anhidru, polisorbat 80, clorurad de sodiu, dihidrogenofosfat de sodiu dihidrat,
hidrogenofosfat disodic dodecahidrat, apa pentru preparate injectabile.
A se citi prospectul pentru informatii suplimentare.

| 4. FORMA FARMACEUTICA SI CONTINUTUL

Solutie injectabila

Volum: xx.x ml

Activitate: 400 MBg/mL la {hh:mm} {fus orar} in {zz-ll-aaaa}
Activitate: YYYY MBq {la hh:mm} {fus orar} in {zz-ll-aaaa}

5.  MODUL SI CALEA(CAILE) DE ADMINISTRARE

Administrare intravenoasa.
Flacon multidoza
A se citi prospectul Tnainte de utilizare.

6. ATENTIONARE SPECIALA PRIVIND FAPTUL CA MEDICAMENTUL NU TREBUIE
PASTRAT LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR

A nu se lasa la vederea si Indemana copiilor.

7.  ALTA(E) ATENTIONARE(ARI) SPECIALA(E), DACA ESTE(SUNT) NECESARA(E) |

Medicament radioactiv

T A
RADSACTIF ‘

‘ 8. DATA DE EXPIRARE

EXP: {hh:mm} {fus orar} in {zz-ll-aaaa}

26



9. CONDITII SPECIALE DE PASTRARE

A se pastra in conformitate cu normele nationale pentru medicamentele radiofarmaceutice.

10. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA MEDICAMENTELOR
NEUTILIZATE SAU A MATERIALELOR REZIDUALE PROVENITE DIN ASTFEL
DE MEDICAMENTE, DACA ESTE CAZUL

11. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

GE Healthcare AS
Nycoveien 1
NO-0485 Oslo
Norvegia
Fabricanti:

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., 47014 Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, 10430 Rosiéres-Prés-Troyes,
Franta

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria

Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Spania

Curium PET France, Parc scientifique Georges Besse, 180 allée Von Neumann, 30000 Nimes, Franta
Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., 86077 Pozzilli (IS), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., 08950 Esplugues de
Llobregat, Spania

Nucleis SA, Allée du Six-Aodt, 8, 4000 Liege, Belgia
Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlanda
ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia, Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fur Radiopharmazeutische Tumorforschung,
Bautzner Landstrape 400, 01328 Dresden, Germania

La Maddalena S.p.A, Via San Lorenzo Colli 312/D, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
s/n, El Palmar, 30120 Murcia, Spania

Pharmazac S.A., 3 & 3a Str Building Block Ot4b, Industrial Zone,
Lamia 351 50, Grecia

12. NUMARUL(ELE) AUTORIZATIEI DE PUNERE PE PIATA

EU/1/14/941/002
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13.  SERIA DE FABRICATIE

Lot:
Nr. Flacon: xxx

‘ 14. CLASIFICARE GENERALA PRIVIND MODUL DE ELIBERARE

Medicament cu eliberare pe baza de prescriptie medicala.

‘ 15. INSTRUCTIUNI DE UTILIZARE

| 16. INFORMATII iN BRAILLE

Justificare acceptata pentru neincluderea in Braille

‘ 17.  IDENTIFICATOR UNIC - COD DE BARE BIDIMENSIONAL

‘ 18. IDENTIFICATOR UNIC - DATE LIZIBILE PENTRU PERSOANE
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA FLACON /10 mi

1. DENUMIREA COMERCIAL A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

VIZAMYL 400 MBq/ml solutie injectabila
flutemetamol (*F)
v

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP: ora de referinta +8 h

‘ 4. SERIA DE FABRICATIE

Lot:
Nr. Flacon: xxx

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

xxxmL  YYYY MBq la ora de referinta

6. ALTE INFORMATII

Material radioactiv.
S
RACEJACTIF .‘

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., Via Piero Maroncelli 40, 47014
Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, Technopole de 1’ Aube, 14 Rue
Gustave Eiffel, 10430 Rosieres-Prés-Troyes, Franta

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria
Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Spania
Curium PET France, 30000 Nimes, Franta

Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., Via Dell’ Industria, 86077
Pozzilli (1S), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., Josep Anselm Clavé 100,
08950 Esplugues de Llobregat, Spania

Nucleis SA, 4000 Liege, Belgia
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Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlanda

ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia (BA),
Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fiir Radiopharmazeutische Tumorforschung,
01328 Dresden, Germania

La Maddalena S.p.A, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
HCUV de la Arrixaca, Ct Madrid-Cartagena, s/n 30120, El Palmar Murcia, Spania

Pharmazac S.A., Lamia 351 50, Grecia
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MINIMUM DE INFORMATII CARE TREBUIE SA APARA PE AMBALAJELE PRIMARE
MICI

ETICHETA FLACON /15 mi

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI SI CALEA(CAILE) DE
ADMINISTRARE

VIZAMYL 400 MBq/ml solutie injectabila
flutemetamol (*F)
v

‘ 2. MODUL DE ADMINISTRARE

‘ 3. DATA DE EXPIRARE

EXP: ora de referinta +8 h

‘ 4. SERIA DE FABRICATIE

Lot:
Nr. Flacon: xxx

5. CONTINUTUL PE MASA, VOLUM SAU UNITATEA DE DOZA

xxxmL  YYYY MBq la ora de referinta.

6. ALTE INFORMATII

Material radioactiv.
S
RACEJACTIF .‘

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., Via Piero Maroncelli 40, 47014
Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, Technopole de 1’ Aube, 14 Rue
Gustave Eiffel 10430 Rosiéres-Pres-Troyes, Franta

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria
Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Spania
Curium PET France, 30000 Nimes, Franta

Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., Via Dell’ Industria, 86077
Pozzilli (1S), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., Josep Anselm Clavé 100,
08950 Esplugues de Llobregat, Spania

Nucleis SA, 4000 Liege, Belgia
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Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlanda

ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia (BA),
Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fiir Radiopharmazeutische Tumorforschung,
01328 Dresden, Germania

La Maddalena S.p.A, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
HCUV de la Arrixaca, Ct Madrid-Cartagena, s/n 30120, El Palmar Murcia, Spania

Pharmazac S.A., Lamia 351 50, Grecia
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B. PROSPECTUL
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Prospect: Informatii pentru pacient

VIZAMYL 400 MBq/ml solutie injectabila
flutemetamol (*%F)

Cititi cu atentie si in intregime acest prospect inainte de a vi se administra acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

- Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

- Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra de medicina
nucleara care va supraveghea procedura.

- Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra de medicina
nucleara. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. VVezi pct.
4.

Ce gasiti in acest prospect

Ce este VIZAMYL si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti Tnainte ca VIZAMYL sa fie utilizat
Cum se utilizeaza VIZAMYL

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza VIZAMYL

Continutul ambalajului si alte informatii

Uk wd P

1. Ce este VIZAMYL si pentru ce se utilizeaza

VIZAMYL contine substanta activa flutemetamol (3®F) si este folosit pentru a ajuta la diagnosticarea
bolii Alzeihmer si a altor cauze de pierdere ale memoriei.
Acest medicament este un medicament radiofarmaceutic utilizat doar in scop diagnostic.

VIZAMYL este folosit pentru a ajuta la diagnosticarea bolii Alzheimer si a altor cauze de pierdere a
memoriei. Se administreaza la adulti cu tulburari de memorie, Tnainte de a efectua un tip de scanare a
creierului, numita scanare prin tomografie cu emisie de pozitroni (PET). Aceasta scanare, asociata cu
alte teste ale functiilor creierului, poate ajuta medicul sa stabileasca daca aveti sau nu placi de -
amiloid in creier. Placile de f-amiloid sunt depozite prezente uneori in creierul persoanelor cu
demente (cum ar fi boala Alzeihmer).

Trebuie sa discutati rezultatele testului cu medicul care a solicitat scanarea.

Utilizarea VIZAMYL implica expunerea la cantitati mici de radioactivitate. Medicul dumneavoastra si
medicul de medicina nucleara au considerat ca beneficiul clinic al acestei proceduri efectuate cu
medicamentul radiofarmaceutic depaseste riscul expunerii la aceste cantitati mici de radiatii.

2. Ce trebuie sa stiti inainte ca VIZAMYL sa fie utilizat

Nu utilizati VIZAMYL:
- Daci sunteti alergic la flutemetamol (*®F) sau la oricare dintre celelalte componente ale acestui
medicament (enumerate la pct. 6).

Atentionari si precautii

Inainte s utilizati VIZAMYL, adresati-vd medicului dumneavoastra daci:
- aveti probleme cu rinichii

- aveti probleme cu ficatul

- sunteti gravida sau credeti ca ati putea fi gravida
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- alaptati

Copii si adolescenti
VIZAMYL nu este destinat utilizarii la copii si adolescenti cu varsta sub 18 ani.

VIZAMYL impreuni cu alte medicamente

Spuneti medicului dumneavoastra de medicina nucleara daca luati, ati luat recent sau s-ar putea sa
luati orice alte medicamente, deoarece acestea ar putea interfera cu imaginile obtinute prin scanarea
creierului.

Sarcina si aldptarea

Inainte de a vi se administra VIZAMYL, trebuie si il informati pe medicul de medicin nucleara daci
este posibil sa fiti gravida, daca v-a intarziat menstruatia sau daca alaptati. Daca aveti dubii, este
important sa va adresati medicului de medicina nucleara care va supraveghea procedura.

Daca sunteti gravida
Medicul de medicind nucleara va va administra acest medicament in timpul sarcinii numai daca
beneficiul estimat depaseste riscurile.

Daca alaptati

Trebuie sa intrerupeti alaptarea timp de 24 de ore de la injectare. Laptele matern trebuie exprimat
(stors) in aceasta perioada si trebuie sa aruncati tot laptele matern, pe care l-ati exprimat. Aldptarea
trebuie reluatd cu acordul medicului de medicina nucleara care va supraveghea procedura.

Contactul apropiat cu copiii mici trebuie evitat timp de 24 de ore de la injectare.

Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sa ramaneti gravida,
adresati-va medicului de medicina nucleara pentru recomandari inainte de a vi se administra acest
medicament.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

VIZAMYL poate provoca ameteli sau vertij tranzitorii, care pot sa afecteze capacitatea dumneavoastra
de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

Nu ar trebui sa conduceti vehicule, sa folositi utilaje sau sa va angajati in alte activitati potential
periculoase, pana cand aceste efecte nu au disparut complet.

VIZAMYL contine alcool etilic (etanol) si sodiu

VIZAMYL contine alcool etilic (etanol). Fiecare doza contine pana la 552 mg de alcool etilic.
Echivalent cu 14 ml de bere sau 6 ml de vin. Acest lucru poate fi ddundtor pentru cei ce sufera de
alcoolism si trebuie avut In vedere si la femeile gravide sau care alapteaza si la pacientii cu boli
hepatice sau epilepsie.

VIZAMYL contine o cantitate maxima de 41 mg de sodiu (componenta principala stabild/sare de
masa) in fiecare doza. Aceasta este echivalenta cu aproximativ 2% din maximul recomandat in dieta
zilnica de sodiu. Aceste cantitati trebuie avute in vedere la pacientii care urmeaza o dieta cu restrictie
de sodiu.

3. Cum se utilizeaza VIZAMYL

Exista legi stricte privind folosirea, manipularea si eliminarea medicamentelor radiofarmaceutice.

VIZAMYL va fi folosit numai n cadrul unor structuri controlate Tn mod special. Acest medicament va
fi manipulat si va va fi administrat numai de catre profesionisti instruiti si specializati pentru utilizarea
acestuia Tn conditii de siguranta. Aceste persoane va vor oferi informatiile necesare privind procedura.
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Medicul dumneavoastra de medicind nucleara va poate solicita sa beti multa apa inainte de inceperea
examindrii si 24 de ore dupa examinare, pentru a urina cat mai des posibil cu scopul de a va ajuta sa 1l
indepartati mai repede din corp.

Doza
Medicul de medicina nucleara care supravegheaza procedura va decide cantitatea de VIZAMYL care
va fi utilizata in cazul dumneavoastra. Medicul va alege cantitatea minima necesara.

Cantitatea care se administreaza in mod obisnuit, recomandata la un adult, este de
185 MBq. Megabecquerel-ul (MBQ) este unitatea folosita pentru masurarea radioactivitatii.

Administrarea VIZAMYL si desfasurarea procedurii
VIZAMYL se administreaza sub forma de injectie In vena (injectie intravenoasa) urmata de spalarea
cu solutie de clorura de sodiu, pentru a asigura utilizarea completa a dozei.

Este suficienta o singuré injectie pentru a efectua scanarea de care are nevoie medicul dumneavoastra.

Durata procedurii
De obicei, 0 scanare a creierului se efectueaza la 90 de minute dupa administrarea VIZAMYL.
Medicul de medicind nucleara va va informa cu privire la durata obisnuitd a procedurii.

Dupa administrarea VIZAMYL
Trebuie sa evitati contactul cu copiii mici si gravidele timp de 24 de ore dupa injectie.

Medicul de medicina nucleara va va informa daca este necesar sa luati orice precautii speciale dupa ce
Vi s-a administrat acest medicament. Daci aveti orice intrebari, adresati-va medicului de medicina
nucleara.

Daca vi s-a administrat mai mult VIZAMYL decét trebuie
Supradozajul este putin probabil, intrucat nu vi se va admninistra decat o singurd doza de VIZAMYL,
de catre medicul de medicina nucleara in conditii controlate.

Totusi, in caz de supradozaj, vi se va administra tratamentul corespunzator. Tratamentul consta in
cresterea elimindrilor de urind si materii fecale, pentru a facilita eliminarea radioactivitatii din
organism.

Daca aveti orice intrebari suplimentare cu privire la acest medicament, adresati-va medicului de
medicina nucleara care supravegheaza procedura.

4. Reactii adverse posibile

Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.
Acest medicament poate provoca urmatoarele reactii adverse:

Reactii adverse grave

Informati medicul dumneavoastra imediat daca observati oricare dintre urmatoarele, deoarece este

posibil sé aveti nevoie de tratament medical de urgenta:

- Reactii alergice: semnele pot include tumefierea faciald sau oculara, paloare, mancarimi sau
senzatia cd va strange pielea sau eruptie cutanata, senzatie de lipsa de aer, senzatie de apasare in
piept, iritatie in gat sau senzatie de greata. Aceste reactii adverse sunt mai putin frecvente si pot
afecta panad la 1 din 100 de persoane.

Informati medicul dumneavoastra imediat ce observati oricare dintre semnele de mai sus.

Alte reactii adverse includ
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Frecvente: pot afecta cel mult 1 din 10 persoane
- aspect congestionat
- tensiune arteriala crescuta

Mai putin frecvente: pot afecta cel mult 1 din 100 de persoane. Puteti prezenta urmatoarele reactii
adverse mai putin frecvente:

- cefalee

- senzatic de ameteala

- senzatie de anxietate

- senzatie de rau (greatd)

- senzatie de disconfort toracic

- hipoglicemie (simptom: foame, dureri de cap)

- dureri de spate

- senzatie de cald sau de frig

- ritm accelerat al respiratiei

- durere la locul de injectare

- batai puternice ale inimii (palpitatii)

- durere Tn muschi sau oase

- tremuraturi (tremor)

- piele tumefiata

- febra

- respiratie accelerata (hiperventilatie)

- modificarea gustului

- senzatie de invartire (vertij)

- simf tactil sau senzitiv redus

- senzatie de oboseala sau slabiciune

- incapacitatea de a obtine sau de a mentine o erectie

- indigestie, dureri abdominale sau dureri bucale

- varsaturi

- senzatie scazutd sau sensibilitate in special la nivelul pielii sau al fetei
- valori crescute ale lactat-dehidrogenazei din sdnge sau a neutrofilelor in probele de sange
- piele intinsa

Acest medicament radiofarmaceutic va elibera cantitati mici de radiatie ionizantd care este asociata cu
risc foarte redus de cancer si anomalii ereditare (aparitia de gene deficiente care vor fi mostenite).

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului de medicina nucleara. Acestea includ
orice posibile reactii adverse nementionate Tn acest prospect.

De asemenea, puteti raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare
prezentat in Anexa V. Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii
suplimentare privind siguranta acestui medicament.

5. Cum se pastreaza VIZAMYL

Nu vi se va cere sa pastrati acest medicament. Pastrarea medicamentului este responsabilitatea
medicului specialist si trebuie efectuata in conditii corespunzitoare. Pastrarea medicamentelor
radiofarmaceutice trebuie sa respecte normele nationale pentru materiale radioactive.
Informatiile de mai jos sunt destinate numai medicului specialist.

Nu utilizati acest medicament dupa data si ora de expirare Tnscrise pe eticheta dupa "EXP".

Nu utilizati acest medicament daca remarcati ca flaconul este deteriorat sau ca solutia contine materie
sub forma de particule sau pare decolorata.
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6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine VIZAMYL

- Substanta activd se numeste (*®F) flutemetamol. Fiecare ml de solutie contine flutemetamol (*8F)
400 MBq la data si ora de referinta.

Celelalte componente sunt clorura de sodiu si etanolul anhidru, polisorbat 80, dihidrogenofosfat
de sodiu dihidrat, hidrogenofosfat disodic dodecahidrat si apa pentru preparate injectabile, vezi
pct. 2.

Cum arata VIZAMYL si continutul ambalajului

- VIZAMYL este o solutie injectabila limpede si incolora pana la usor galbuie.

- VIZAMYL este furnizat in flacoane din sticla, de 10 ml sau 15 ml. Fiecare flacon este inchis
ntr-un container.

- Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj sd fie comercializate.

Detinitorul autorizatiei de punere pe piata
GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Norvegia

Fabricanti

Advanced Accelerator Applications Molecular Advanced Accelerator Applications Molecular

Imaging Italy S.r.l. Imaging France SAS

Via Piero Maroncelli 40 Technopole de 1I’Aube

47014 Meldola (FC) 14 Rue Gustave Eiffel

Italia 10430 Rosieres-Pres-Troyes
Franta

Seibersdorf Labor GmbH Curium Pharma Spain, S.A.,

Grundstuck. Nr. 482/2 EZ98 KG C/Manuel Bartolome Cossio 10

2444 Seibersdorf 28040 Madrid

Austria Spania

Curium PET France Curium Italy S.R.L.

Parc scientifique Georges Besse Via Ripamonti 435

180 allee Von Neumann 20141 Milano (MI)

30000 Nimes Italia

Franta

Advanced Accelerator Applications Molecular Advanced Accelerator Applications Molecular

Imaging Iberica, S.L.U. Imaging Italy S.R.L.

Josep Anselm Clavé 100 Via Dell” Industria

Esplugues de Llobregat 86077 Pozzilli (1S)

Barcelona, 08950 Italia

Spania

Curium Finland Oy Nucleis SA

Saukonpaadenranta 2 Allée du Six-Ao(t, 8

Helsinki, F1-00180 4000 Liege

Finlanda Belgia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V. ITEL Telecomunicazioni S.r.l.

Zentrum fir Radiopharmazeutische Via Antonio Labriola Zona Industriale SNC

Tumorforschung 70037, Ruvo di Puglia (BA)

Bautzner LandstraBe 400 Italia
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01328 Dresden

Germania
La Maddalena SPA Advanced Accelerator Applications Molecular
Via San Lorenzo Colli, 312/D Imaging Iberica S.L.U.
90146 Palermo (PA) Hospital Clinico Universitario Virgen de la
Italia Arrixaca, Ctra. Madrid-Cartagena, sn, El Palmar,
30120 Murcia
Spania

Pharmazac S.A.,

3 & 3a Str Building Block Ot4b,
Industrial Zone,

Lamia 351 50,

Grecia

Acest prospect a fost revizuit ultima dati in {luna AAAA}.

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul a Agentiei Europene pentru
Medicamente: http://www.ema.europa.eu.

Urmatoarele informatii sunt destinate numai profesionistilor din domeniul sanatatii.

Rezumatul complet al Caracteristicilor Produsului (RCP) pentru VIZAMYL este furnizat ca document
separat in ambalajul produsului, cu obiectivul de a oferi profesionistilor din domeniul sanatatii
informatii stiintifice si practice suplimentare despre modul de administrare si utilizare a acestui
medicament radiofarmaceutic.

Consultati RCP {RCP-ul trebuie inclus in cutie}.
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