PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



1. NAZOV LIEKU

Amyvid 800 MBg/ml injek¢ény roztok
Amyvid 1 900 MBg/ml injek¢ény roztok

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Amyvid 800 MBg/ml injekény roztok

Jeden ml injekéného roztoku obsahuje v dni a v &ase kalibracie (ToC) 800 MBq florbetapiru (**F).
Aktivita jednej injek¢nej liekovky sa pohybuje v rozpéti od 800 MBq do 12 000 MBq v ToC.

Amyvid 1 900 MBg/ml injekény roztok

Jeden ml injekéného roztoku obsahuje v ToC 1.900 MBq florbetapiru (**F).
Aktivita jednej injek¢nej lickovky sa pohybuje v rozpéti od 1 900 MBq do 28 500 MBq v ToC .

Fluor ("*F) sa s pol¢asom rozpadu priblizne 110 mintt rozklada na stabilny kyslik (**0) vyziarenim
pozitrénu s energiou 635 keV a naslednym vyziarenim anihilacnych fotéonov s energiou 511 keV.

Pomocné latky so znamym u¢inkom

Jedna davka obsahuje az 790 mg etanolu a 37 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok pozri v asti 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Injekény roztok.

Ciry, bezfarebny roztok.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Tento liek je ureny len na diagnostické pouzitie.

Amyvid je radiofarmakum indikované na vySetrenie pozitrénovou emisnou tomografiou (Positron
Emission Tomography, PET) na zobrazenie hustoty f-amyloidovych neuritickych plakov v mozgu
dospelych pacientov s kognitivnou poruchou, ktori st vySetrovani z hl'adiska mozného ochorenia na
Alzheimerovu chorobu (Alzheimer disease, AD) alebo inych pri¢in kognitivnej poruchy.

Amyvid sa ma pouzivat' v sulade s klinickym vySetrenim.

Negativny sken obsahuje velmi malé mnozstvo plakov alebo ziadne plaky, €o je stav, ktory
nezodpoveda diagndze AD. Pre obmedzenie v interpretacii pozitivneho skenu pozri Casti 4.4 a 5.1

4.2 Davkovanie a sposob podavania

O PET sken s pouzitim florbetapiru ('F) moézu poziadat’ iba lekari so sklisenostami s lie¢bou
neurodegenerativnych porach.



Snimky ziskané pomocou Amyvidu maju interpretovat’ iba hodnotitelia vyskoleni v hodnoteni PET
snimok s florbetapirom ('*F). V pripade, ked’ sa neda presne zistit’ poloha Sedej hmoty a rozhranie
Sedej a bielej hmoty na PET skene, sa u pacientov odporuca pouzit’ sucasne zaznamenana snimka
zhotovena pocitacovou tomografiou (CT) alebo magnetickou rezonanciou (MR), aby vznikla
kombinovana snimka PET-CT alebo PET-MR (pozri Cast’ 4.4, Interpretacia snimok).

Davkovanie

Odporuacana davka pre dospelého ¢loveka s telesnou hmotnostou 70 kg je 370 MBq florbetapiru ('*F).
Objem injekcie nema byt mensi ako 1 ml ani vac¢si ako 10 ml.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi
Neodporuca sa tprava davky v zavislosti od veku.

Pacienti s poruchami funkcie obliciek a pecene:
Treba starostlivo zvazit aktivitu, ktora ma byt podana, pretoze u tychto pacientov moze dojst’
k zvySenej expozicii Ziareniu (pozri ¢ast’ 4.4).

Neboli vykonané ziadne extenzivne §tadie davkového rozmedzia ani upravy davok lieku u normalnych
a $pecialnych populacii pacientov. Farmakokinetika florbetapiru ('*F) u pacientov s poruchami funkcie
obliciek a pecene nebola stanovena.

Pediatricka populacia
Neexistuje ziadne relevantné pouzitie Amyvidu v pediatrickej populacii.

Spdsob podania
Amyvid je na intraven6zne pouZitie a viacdavkové pouzitie.

Aktivita florbetapiru ('*F) sa musi tesne pred injekénym podanim zmerat’ pomocou aktivimetra
(kalibratora davok).

Dévka sa podava ako injekcia intravenozneho bolusu, po ktorom nasleduje preplachnutie injekénym
roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %), aby sa zaistilo podanie celej davky.

Aplikécia florbetapiru ("*F) pomocou kratkeho intravendzneho katétra (priblizne 4 cm alebo menej)
znizuje potencialnu adsorpciu Uc¢innej latky do katétra.

Aplikécia florbetapiru (‘*F) musi byt intraven6zna, aby sa predislo oziareniu v dosledku lokalneho
preniknutia mimo cievy a tiez aby nedoslo k artefaktom pri snimkovani.

Snimkovanie

Desatminutové PET snimkovanie sa ma zacat’ robit’ priblizne 30 - 50 minut po aplikacii intravendznej
injekcie Amyvidu. Pacient ma lezat’ na chrbte s umiestnenim hlavy v zornom poli PET skeneru tak,
aby bol vycentrovany mozog vratane malého mozgu. Na obmedzenie pohybov hlavy m6zeme pouzit’
pasku alebo iné flexibilné upnutie hlavy. RekonStrukcia ma zahtiiat’ korekciu utlmu s vyslednou
vel'kost'ou transaxialnych pixelov medzi 2,0 a 3,0 mm.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost na florbetapir ('8F) alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.



4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Obmedzenia pri pouzivani

Pozitivny sken nie je sam osebe dostatocny pre stanovenie diagnézy AD alebo inych kognitivnych
portch, pretoze depozity neuritickych plakov v Sedej hmote mdzu byt’ pritomné u asymptomatickych
starSich 0s0b alebo pri niektorych neurodegenerativnych demenciach (Alzheimerova choroba,
demencia s Lewyho telieskami, demencia pri Parkinsonovej chorobe).

Pre obmedzenie pri pouziti u pacientov s miernou kognitivnou poruchou (mild cognitive impairment,
MCI) pozri cast’ 5.1.

Ucinnost’ Amyvidu pri predvidani vzniku AD alebo monitorovani odpovedi na lie¢bu nebola
potvrdena (pozri Cast’ 5.1).

Niektoré skeny moézu byt tazko interpretovatelné v désledku obrazového Sumu, atrofie so stencenym
pasom kortexu (cortical ribbon) alebo v désledku rozmazania obrazu, ¢o méze viest’ k chybam

v interpretacii. V pripadoch, ked’ sa neda presne zistit’ umiestnenie Sedej hmoty alebo rozhrania medzi
Sedou a bielou hmotou na PET skene a mame k dispozicii su¢asne zaznamenanu snimku zhotoventi
pocitacovou tomografiou CT alebo magnetickou rezonanciou MR, m4 hodnotitel’ posudit’
kombinovanu snimku PET-CT alebo PET-MR, aby sa mohol objasnit’ vztah medzi PET radioaktivitou
a anatomiou Sedej hmoty.

V niektorych pripadoch bolo zistené zvysené vychytavanie v extracerebralnych strukturach, ako st

napriklad slinné zl'azy, koza, svaly a kosti (pozri €ast’ 5.2). Postudenie sagitalnych snimok a stiCasne
ziskanych snimok z CT alebo MR mé6ZzZe pomdct’ rozlisit’ okcipitalnu kost’ od okcipitalnej Sedej hmoty.

Odévodnenie individudlneho prinosu/rizika
U kazdého pacienta musi byt’ expozicia ziareniu odovodnend pravdepodobnym prinosom. Aplikovana
aktivita ma byt v kazdom pripade taka nizka, aby eSte umoznila ziskat’ potrebné diagnostické

informacie.

Porucha funkcie obli¢iek a porucha funkcie pecene

U tychto pacientov treba starostlivo zvazit’ pomer prinosu a rizika, pretoze mdze dojst’ ku zvysene;j
expozicii ziareniu. Florbetapir ('*F) sa primarne vylucuje prostrednictvom hepatobilidrneho systému
a u pacientov s poruchou funkcie pe¢ene mdze nastat’ zvySena expozicia ziareniu (pozri Cast’ 4.2).

Pediatrickd populacia

Pre informacie o pouziti v pediatrickej populacii pozri Casti 4.2 alebo 5.1.

Interpretacia snimok ziskanych pomocou Amyvidu

Snimky ziskané pomocou Amyvidu maju interpretovat’ iba posudzovatelia s praxou v hodnoteni PET
snimok s florbetapirom ('*F). Negativny sken zobrazuje vel'mi malé mnoZstvo alebo Ziadne kortikalne
B-amyloidové plaky. Pozitivny sken zobrazuje strednu az vysoku hustotu. Boli pozorované chyby

v odhadoch hustoty mozgovych pB-amyloidovych neuritickych plakov, vratane falo$ne negativnych
vysledkov.

Hodnotenie snimok méa prebiehat’ hlavne v transaxialnej orientacii, treba vSak mat’ aj pristup

k sagitalnej a koronarnej rovine. Odporuca sa, aby hodnotenie snimok zahrialo vSetky transaxialne
rezy mozgu s pouZzitim ¢iernobielej stupnice s maximalnou intenzitou stupnice nastavenou na
maximalnu intenzitu vSetkych mozgovych pixelov.



Interpretacia negativity alebo pozitivity snimky sa vykonava vizudlnym porovnanim aktivity
v kortikalnej Sedej hmote s aktivitou pril'ahlej bielej mozgovej hmoty (pozri Obrazok ¢. 1).

Negativne skeny maju vyssiu aktivitu v bielej hmote nez v Sedej, Co vytvara zretelny Sedo-biely
kontrast. Pozitivny sken bude mat’ bud’:

a) dve alebo viac mozgovych oblasti (kazd4 vicsia ako jeden kortikalny gyrus), v ktorych je
znizeny alebo chybajuci Sedo-biely kontrast. Takto najcastejSie vyzera pozitivny sken;
alebo

b) jednu alebo viac oblasti, v ktorych je aktivita Sedej hmoty intenzivna a jasne prevysuje
aktivitu v pril’ahlej bielej hmote.

Obrazok ¢. 1: Pripady vySetrenia PET s pouzitim Amyvidu ukazuju priklady negativnych
skenov (horné dva rady) a pozitivnych skenov (dolné dva rady). Panely v smere zl’ava doprava
ukazuju sagitalne, koronarne a transveralne rezy na PET snimkach. Posledny panel napravo
ukazuje zvic¢Seny obraz mozgovej oblasti v ram¢eku. Horné dve Sipky ukazuji miesto normalne
zachovaného Sedo-bieleho kontrastu s mensSou kortikalnou aktivitou, ktora je nizsia ako aktivita
v prilahlej bielej hmote. Dolné dve Sipky ukazuju oblasti so zniZenym Sedo-bielym kontrastom a
so zvySenou kortikalnou aktivitou, ktora je porovnatel’'na s aktivitou v pril’ahlej bielej hmote.

Amyvid PET Images

Sagittal Coronal Transverse

I'---'I

Negative

Positive

Pouzitie pridavnej kvantitativnej informdcie na interpretaciu snimok:

Pridavné pouzitie amyloidovej PET informacie maji vyuzivat iba hodnotitelia vyskoleni na vyuzitie
kvantitativnej informacie ako pomocky pri vizudlnej interpretacii snimok, vratane odporucani na vyber
vhodného softvéru na podporu tychto metdd. Zaclenenie kvantitativnych informaécii, generovanych
softvérom kvantifikujacim snimky softvérom s ozna¢enim CE, ako doplnku k vizualnej interpretacii,
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moze zvysit Citatel'ska presnost’. Hodnotitel’ by mal vizualne interpretovat’ sken a nasledne vykonat’

kvantifikaciu podl'a pokynov vyrobcu, vratane kontroly kvality kvantitativneho procesu a porovnat’

kvantifikaciu skenu s typickymi rozsahmi negativnych a pozitivnych skenov. Ak je kvantifikacny

vysledok nekonzistentny s pociatocnou vizualnou interpretaciou:

1. ma sa prekontrolovat’ priestorova normalizacia a prekrytie skenu so vzorom, aby sa potvrdila
spravnost’ rozmiestnenia oblasti zaujmu (ROI - regions of interest), hl'adat’ CSF alebo kost’

v ROI a vyhodnotit’ mozny vplyv atrofie alebo ventrikulomegalie na kvantitativne vyjadrenie.

2. preverit’ zaklad pre vizudlne pozitivne alebo negativne stanovenie:

a. v pripade, ak je pdvodné vizualne Citanie amyloidu pozitivne a kvantifikacia je negativa;
lekdr ma zvazit’ ¢i pozitivna vizualna interpretdcia moéze byt zaloZend na zadrzani
stopovacieho izotopu v oblastiach mimo ROI, ktoré sa podiel’aji na priemernej kortikalne;j
Standardizovanej hodnote vychytavania (SUVR - cortical average standardised uptake value
ratio)

b. v pripade, Ze je povodné vizualne ¢itanie amyloidu negativne a amyloidova kvantifikacia je
pozitivna, maju sa preskiimat’ oblasti zodpovedajice ROI so zvySenou SUVR, aby sa zistilo
¢i v tychto oblastiach doslo ku strate Sedo/bieleho kontrastu

3. ma sa preskumat’ oblast’ mozocku, aby sa potvrdilo prekrytie ROI a hladina Sedo/bieleho
kontrastu, ktora predstavuje Standard pre vizualne porovnanie kortexu. Je potrebné vziat' do
uvahy mozné Strukturadlne anomalie, ktoré mozu ovplyvnit’ kvantifikéciu cerebralnej oblasti.

4. zavere€na interpretacia skenu sa ma vykonat’ na zaklade konecného vizualneho Citania
po vykonani vyssie uvedenych rozliSovacich krokov 1-3.

Po vySetreni

V priebehu prvych 24 hodin po podani injekcie mé byt obmedzeny blizky kontakt s doj¢atami a
tehotnymi Zenami.

Sodik

Tento liek obsahuje az 37 mg sodika v jednej davke, co zodpoveda 1,85 % odporti¢aného
maximalneho denného prijmu 2 g sodika podl'a WHO pre dospelého.

Etanol

Tento liek obsahuje 790 mg alkoholu (etanolu) v kazdej 10 ml davke, ¢o zodpoveda 11,3 mg/kg
(podaného dospelému s hmotnost’ou 70 kg). Mnozstvo alkoholu v 10 ml davke tohto lieku zodpoveda
menej ako 20 ml piva alebo 8 ml vina.

Malé mnozstvo alkoholu obsiahnuté v tomto licku nebude mat’ Ziadne pozorovateI'né ucinky.

4.5 Liekové a iné interakcie

Neuskutocnili sa Ziadne interakéné Stadie in vivo.

Vizobné $tadie in vitro nepreukazali ovplyvnenie vézby florbetapiru ('8F) na B-amyloidové plaky
v pritomnosti d’alSich obvyklych liekov, ktoré uzivaji pacienti s AD.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny v reprodukénom veku

V pripade planovaného podania radiofarmék u zien v reprodukénom veku je dolezité zistit, ¢i tato
zena je alebo nie je tehotna. Kazda zena, ktorej vynechala menstrudcia, moze byt pokladana za
tehotntl, az do ¢asu kym nie je dokdzany opak. V pripade pochybnosti o jej moznej gravidite (ak zene
vynechala menstrudcia, ak je menstrudcia ve'mi nepravidelna atd’.), pacientke sa maji pontknut’
alternativne metody, ktoré nevyuzivajl ionizujlce Ziarenie (ak su k dispozicii).



Gravidita

Postupy vyuzivajuce radioaktivne nuklidy vykonavané u tehotnych Zien su spojené s davkou ziarenia,
ktorej je vystaveny aj plod. Preto v obdobi gravidity maji byt vykonavané iba nevyhnutné vySetrenia,
ktorych pravdepodobny prinos vyrazne presahuje riziko, ktorému je vystavend matka a plod.
Neuskutocnili sa Ziadne Studie u tehotnych zien. Neuskutocnili sa ziadne Stadie u zvierat, ktoré by
skimali reprodukény uéinok florbetapiru (*F) (pozri ast’ 5.3).

Dojcenie

Nie je zname, &i sa florbetapir (18F) poc¢as dojéenia vyluéuje do 'udského mlieka. Pred podanim
radiofarmak dojc¢iacej matke treba zvazit' moznost’ neskorsieho podania radioaktivneho nuklidu, ked’
matka prestane dojcit, a treba tiez zvazit', aké je najvhodnejsie raddiofarmakum vzhladom na sekréciu
aktivity do materského mlieka. Ak sa podanie radiofarmaka povazuje za potrebné, dojcenie sa ma na
24 hodin prerusit’ a odsaté mlieko zlikvidovat.

V priebehu pociatoénych 24 hodin po podani injekcie treba vylucit’ tizky kontakt s det'mi.

Fertilita

Neuskutocnili sa ziadne $tadie fertility.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Amyvid nema ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Zhrnutie bezpe¢nostného profilu

Bezpecnostny profil Amyvidu je zaloZzeny na jeho podani 2 105 subjektom v klinickom sktiSani.

Tabul'’kovy suhrn neziaducich reakcii

Frekvencie vyskytu neziaducich reakcii st definované ako vel'mi ¢asté (>1/10); ¢asté (>1/100 az
<1/10); menej Casté (=1/1000 az <1/100); zriedkavé (>1/10000 az <1/1000); vel'mi zriedkavé
(<1/10000); nezname (nedaju sa urcit’ z dostupnych udajov). Hoci sa m6zu v skuto¢nosti vyskytovat’
v nizsich frekvenciach nez je uvedené nizsie, rozsah zdrojovej databazy neumoznil vykonat priradenie
nizsich frekvencnych kategorii nez je kategoria “menej Casté” (=1/1000 az <1/100).

Trieda organovych systémov | Casté Menej casté

Poruchy nervového systému bolesti hlavy dysgetzia (porucha chuti)
Vaskularne poruchy navaly tepla

Gastrointestinalne poruchy nauzea (nevolnost)

Poruchy koze a podkozného pruritus (svrbenie),

tkaniva urtikaria (zihl'avka)

Vseobecné poruchy a t'azkosti reakcia v mieste podania injekcie?,
v mieste podania vyrazka v mieste podania infizie

“reakcia v mieste podania injekcie zahffia krvacanie v mieste podania injekcie, podrazdenie a bolest’ v
mieste podania injekcie



Expozicia ionizujicemu Ziareniu suvisi s rozvojom zhubnych nadorov a s rizikom vzniku dedi¢nych
defektov. Pri podani odportcanej aktivity 370 MBq florbetapiru ('*F) je odhad t¢innej davky 7 mSv,
a preto sa ocakava, ze tieto neziaduce ucinky sa vyskytnu len s nizkou pravdepodobnostou.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je délezité. Umoznuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Ked'Ze kazda davka obsahuje len malé mnozstvo florbetapiru ('*F), neocakava sa, Ze predavkovanie
povedie k farmakologickym G¢inkom. V pripade predavkovania oziarenim sa ma davka absorbovana
pacientom, pokial’ je to mozné, znizit’ zvySenim elimindcie radioaktivneho nuklidu z tela castym
mocenim a Castou defekaciou. Moze byt’ uzitocné odhadnut’ velkost’ davky, ktora bola aplikovana.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: diagnostické radiofarmakd, centralny nervovy systém, ATC kéd:
V09AXO05

Mechanizmus u¢inku

Florbetapir ('*F) sa viaZe na neuritické B-amyloidové plaky. Stadie vizby latok pouZivajuce tradiéné
neuropatologické metody farbenia mozgov mitvych pacientov s AD preukazali Statisticky vyznamné
(p < 0,0001) korelacie medzi vizbou florbetapiru ('*F) in vitro a depozitmi zhluku B-amyloidu. In vivo
bola u pacientov v terminalnej faze Zivota posudzovana korelacia medzi vychytavanim florbetapiru
('8F) v kortikalnej Sedej hmote a celkovym rozsahom B-amyloidu pomocou protilatky 4G8 proti
amyloidu, ktora farbi 3-amyloid nachadzajtci sa ako v neuritickych tak aj v difuznych plakoch. Vizba
florbetapiru (‘®F) in vivo na B-amyloidové $truktury alebo iné ¢asti mozgu ¢&i receptory ostava
neznama.

Farmakodynamické uéinky

Pri nizkych chemickych koncentraciach pritomnych v Amyvide, nema florbetapir (*F) ziadnu
zistiteI'nu farmakologicku aktivitu.

V ukoncenych klinickych $tadiach prebiehalo kvantitativne meranie vychytavania florbetapiru ('*F)
v 6 preddefinovanych oblastiach mozgovej kory (precuneus, frontalne, anteriérne cingulum,
posteriorne cingulum, parietdlne a temporalne), ktoré sa meralo pomocou standardizovanych hodnot
vychytavania (standardized uptake values, SUV). Pomery priemernej kortikdlnej SUV (SUVRs,

v porovnani s malym mozgom) st vyssie u pacientov s AD ako tieto pomery u zdravych
dobrovolnikov. Priemerné hodnoty kortikalneho SUVR v porovnani s malym mozgom u pacientov
s AD vykazuju kontinualne a podstatné zvysenie od casu nula do 30 minuat po podani, iba s malymi
naslednymi zmenami az do 90 mintt od podania injekcie. U pacientov lieCenych obvyklymi liekmi
na AD neboli pozorované ziadne rozdiely vo vyslednych hodnotach SUVR v porovnani s pacientmi,
ktori Ziadnu liecbu na AD nedostavali.

Klinicka t¢innost’

Pivotna studia u 59 pacientov v terminalnej fdze Zivota bola zamerand na stanovenie diagnosticke;j
ucinnosti Amyvidu pri detekcii hustoty kortikalnych neuritickych plakov (Ziadna az riedka oproti
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strednej az vysokej). Vysledky PET snimok boli porovnané s maximalnou hustotou neuritickych
plakov v rezoch frontalnej, temporalnej alebo parientalnej kory pri autopsii vykonanej u pacientov do
24 mesiacov od PET vySetrenia. Stav kognitivnych funkcii pacientov sa nedal spol'ahlivo zmerat'.

U vsetkych 59 subjektov viedlo zaslepené hodnotenie snimok uskutocnené 5 lekarmi so Specializaciou
v odbore nuklearnej mediciny vo vac¢sine pripadov k senzitivite odpoctu (read sensitivity)

92 % (95 % CI: 78-98 %) a Specifickosti 100 % (95 % CI: 80-100 %). V studii so 47 mladymi (< 40-
roénymi) zdravymi dobrovol'nikmi, u ktorych sa predpokladd nepritomnost’ f-amyloidu, boli vSetky
PET snimky s Amyvidom negativne.

Senzitivita a Specifickost’ detekcie kortikalneho neuritického plaku Amyvidom sa d’alej hodnotila vo
dvoch d’alSich $tadiach, v ktorych rézne skupiny hodnotitel'ov interpretovali snimky od subjektov,
ktori boli sledovani az do autopsie v pivotnej §tadii. Ich vysledky tesne korelovali s vysledkami
ziskanymi v pivotnej $tadii. Zhoda medzi hodnotiteI'mi vyhodnotend pomocou hodnoty Fleiss’ kappa
sa pohybovala v rozpiti od 0,75 do 0,85.

V jednej dlhodobe;j stadii podstapilo 142 pacientov (s klinickou diagnézou MCI, AD alebo

s normalnymi kognitivnymi funkciami) zékladné PET vySetrenie s florbetapirom ('3F) a boli sledovani
pocas nasledujucich 3 rokov, aby bol vyhodnoteny vzt'ah medzi zobrazenim pomocou Amyvidu

a zmenami diagnostického stavu.

Diagnosticka u¢innost’ vySetrenia PET florbetapirom (‘°F) je uvedena tabulke nizsie:

Suthlas s pociatocnou Suthlas s pociatocnou
diagnozou MCI diagnozou klinickej AD
N=51 N=31
Senzitivita 19/51=37,3% 21/31=67,7%
(95 % CI: 24,1-51,9 %) (95 % CI: 51,3-84,2 %)
Pouzitie non-MCI pripadov Poutzitie non-AD pripadov
> . 5 (kognitivne normalni & klinicka AD) (kognitivne normalni & MCI)
Specifickost 69/100 = 69,0 % 91/120 = 75,8 %
(95 % CI: 59,9-78,1%) (95 % CI: 68,2-83,5 %)
Pozitivny
pravdepodobnostny pomer 1,20 (95 % CI: 0,76-1,91) 2,80 (95 % CI: 1,88-4,18)
(Positive likelihood ratio)

U 9 pacientov (19 %), ktori boli klinicky diagnostikovani ako MCI pri vstupe do Studie, doslo o 36
mesiacov neskor ku konverzii na klinickit AD. Sest’ (35 %) pacientov s MCI zo 17, ktori mali
pozitivny PET sken, bolo o 36 mesiacov neskdr diagnostikovanych ako klinicky pravdepodobna AD,
v porovnani s 3 pacientmi(10 %) z 30, ktorych sken bol negativny. Senzitivita skenu s Amyvidom na
preukazanie pomeru konverzie MCI do AD u 9 konvertovanych pacientov bola 66,7 % (95 % CI: 35-
88 %), Specifickost’ u 38 nekonvertovanych pacientov bola 71,0 % (95 % CI: 55-83 %) a pozitivny
pravdepodobnostny pomer (positive likelihood ratio) bol 2,31 (95 % CI: 1,2-4,5). Dizajn tejto Studie
neumoziuje stanovit’ riziko progresie z MCI do klinickej AD.

Pouzitie pridavnych kvantitativnych informdcii na interpretaciu snimok”

Uskutocnitel'nost’ a spol'ahlivost’ pouzitia kvantifikujiceho softvéru s ozna¢enim CE ako doplnku ku
klinickej kvalitativnej interpretacii sa skiimala v dvoch stiidiach s pouzitim troch réznych komercne
dostupnych kvantitativnych softvérovych balickov. Zucastneni hodnotitelia najprv hodnotili subor 96
PET skenov, vratane 46 skenov s pitevnym pravdivym Standardom, pouzitim kvalitativnej vizualnej
metody na vytvorenie zakladného vizualu a nasledne boli poziadani o opatovné prehodnotenie
rovnakého stiboru skenov, s pristupom alebo bez pristupu ku kvantitativnej softvérovej informacii.

U vsetkych zacastnenych hodnotitel'ov, ktori mali pristup ku kvantitativnej informécii, sa priemerna
presnost” hodnotitel’a skenov s pitevnym Standardom pravdy zlepsila z 90,1 % na zac¢iatku na 93,1 %
(p hodnota <0,0001), bez pozorovaného poklesu ¢i uz citlivosti alebo Specifickosti.



Pediatricka populacia

Eurépska agentura pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky stadii pre Amyvid vo
vSetkych vekovych podskupinach pediatrickej populacie, ked'ze Amyvid nie je urCeny na pouzitie
v pediatrickej populécii.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribticia

Florbetapir ('*F) sa v priebehu niekol’kych minit po podani injekcie distribuuje do celého organizmu
a potom sa rychlo metabolizuje.

Vychytavanie v organoch

K maximélnemu vychytavaniu florbetapiru('*F) v mozgu dochédza v priebehu niekol’kych minut po
podani injekcie, s naslednym rychlym vyplavenim z mozgu v priebehu prvych 30 minat po podani
injekcie. Organmi s najvysSou expoziciou su organy, v ktorych dochadza k eliminacii z organizmu,
najmi zI¢nik, pecent a Creva.

Pri zdravotnych kontrolach sa pozoruju relativne nizke hladiny retencie florbetapiru (‘*F) v mozgovej
kore a malom mozgu. Regionalne analyzy mozgu vykazuju mierne vysSie hodnoty retencie

v spodinovom mozgovom jadre, putamene a hipokampe. Najvyssia miera vychytavania je pozorovana
v oblastiach, ktoré su tvorené predovsetkym bielou hmotou (mostik a centrum semiovale).

U subjektov s AD boli pozorované vyznamné vyssie hodnoty vychytavania v kortikalnych oblastiach
a putamene ako u kontrolnej vzorky. U subjektov s AD dochddza, rovnako u kontrolnej vzorky, k
nizkej retencii v malom mozgu a k vysokej retencii vo Varolovom moste a v centre semiovale.

Biofyzikalny podklad retencie florbetapiru (*F) v bielej hmote v Zivom l'udskom mozgu sa neda
spol'ahlivo vysvetlit. Predpoklada sa, Ze k retencii v bielej hmote moze prispievat’ pomalsi klirens
radiofarmaka, pretoze v bielej hmote je regionalne mozgové prekrvenie menej ako polovi¢né oproti
mozgovej kore. V niektorych pripadoch sa vychytdvanie pozorovalo aj v extracerebralnych
Struktarach, akymi su napriklad koza na hlave, slinné zl'azy, svaly a lebec¢né kost’. D6vod tohto
vychytavania nie je znamy, ale moze byt sposobeny akumulaciou florbetapiru (*8F), niektorého z jeho
radioaktivnych metabolitov alebo krvnou radioaktivitou.

Eliminécia

K elimindcii dochadza hlavne cestou klirensu pecene a vylu¢ovanim do ZI¢nika a ¢riev. Da sa tiez
pozorovat’ urcita akumuléacia vylucovania cez mocovy mechiir. Radioaktivita v moci je pritomna
vo forme polarnych metabolitov florbetapiru (‘*F).

Pol¢as rozpadu

Florbetapir (**F) sa po aplikécii intravendznej injekcie vel'mi rychlo odstrafiuje z krvného obehu. Do
20-tej minaty po podani ostava v krvi menej nez 5 % radioaktivity aplikovanej injekéne vo forme '*F
a do 45-tej minaty po podani su eSte pritomné menej ako 2 %. Rezidualny '8F v krvnom obehu

v priebehu 30-90 minutového zobrazovacieho obdobia je pritomny vicsinou vo forme polarnych
zlugenin 8F. Radioaktivny poléas rozpadu '*F je 110 mintt.

Poskodenie obli¢iek/pecene

Farmakokinetika u pacientov s poskodenim obliciek alebo pecene nebola este stanovena.

10



5.3 Predklinické udaje o bezpe¢nosti

Toxikologicka a bezpe¢nostna farmakoldgia u zvierat

Predklinické udaje ziskané na zéklade konven¢nych farmakologickych s§tadii bezpecnosti, toxicity

po podani jednej davky aj po opakovanom podavani, v ktorych bol pouzity florbetapir [neradioaktivna
forma florbetapiru ("°F)], neodhalili Ziadne $pecialne riziko pre udi. Stadia s akitnymi ddvkami bola
uskuto¢nena u potkanov, kde bolo stanovené NOAEL (no observable adverse effect level — zZiadna
pozorovatel'na uroven neziaducich G¢inkov) je minimalne 100-krat vyssie ako je maximalna davka pre
ludi. Potencialna toxicita spojena s podavanim dennych opakovanych intravendznych injekcii
florbetapiru pocas 28 dni sa testovala na potkanoch a psoch, a zistilo sa, ze NOAEL je aspon 25-krat
vy$$ia nez maximalna davka pre l'udi.

Pri vySetreni bakteridlnych reverznych mutécii in vitro (Ames test) bolo pozorované zvySenie poctu
revertujucich kolonii u 2 z 5 kmeiiov exponovanych florbetapiru. V §tadii chromozomalnych aberacii
in vitro s kultivovanymi 'udskymi periférnymi lymfocytmi florbetapir neviedol ku zvyseniu
percentualneho podielu buniek so Strukturalnymi aberaciami pri 3-hodinovej expozicii s aktivaciou
alebo bez aktivacie; ale expozicia trvajuca 22 hodin vyvolala zvySenie poctu Strukturalnych aberacii
vo vsetkych testovanych koncentraciach. Potencidlna genotoxicita florbetapiru in vivo bola
vyhodnotend v $tadii mikrojadier (micronucleus study) u potkanov. V tomto teste neviedol florbetapir
pri podavani dvakrat denne 3 po sebe idlice dni pri najvyssej dosiahnutel'nej davke 372 pg/kg/den ku
zvyseniu poctu polychromatickych erytrocytov s mikrojadrami. Tato davka je priblizne 500-krat
vyssia ako maximalna l'udsk4 davka a neboli pri nej zistené Ziadne znaky mutagenity.

Neuskutocnili sa ziadne §tidie dlhodobého karcinogénneho potencialu, fertility alebo reprodukéne;j
toxicity florbetapiru (*8F) u zvierat.

Neuskutoc¢nili sa Ziadne toxikologické $tudie ani farmakologickej bezpe¢nosti s florbetapirom (°F)
u zvierat.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

bezvody etanol

natriumaskorbat

chlorid sodny

voda na injekciu

6.2 Inkompatibility

Nevykonali sa studie kompatibility, preto sa tento liek nesmie miesat’ s inymi liekmi.

6.3 Cas pouzitePnosti

Amyvid 800 MBg/ml injekény roztok

7,5 hodiny od ToC

Amyvid 1 900 MBg/ml injekény roztok

10 hodin od ToC
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6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje pri uchovavani ziadne osobitné teplotné podmienky.

Tento liek sa musi uchovavat’ v stilade s narodnymi predpismi pre radioaktivne materialy.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Amyvid sa dodava v baleniach s jednotlivymi injekénymi liekovkami z ¢ireho borosilikatového skla
typu 1 s objemom 10 ml alebo 15 ml, s chlorobutyl-elastomérovymi zatkami pokrytymi FluroTecom

a hlinikovymi uzavermi.

Amyvid 800 MBg/ml injekény roztok

Jedna viacdavkova injek¢na liekovka s objemom 10 ml obsahuje 1 az 10 ml roztoku, ¢o zodpoveda
800 az 8 000 MBq v ToC.

Jedna viacdavkova injek¢éna liekovka s objemom 15 ml obsahuje 1 az 15 ml roztoku, ¢o zodpoveda
800 az 12 000 MBq v ToC.

Amyvid 1 900 MBg/ml injekény roztok

Jedna viacdavkova injek¢na liekovka s objemom 10 ml obsahuje 1 az 10 ml roztoku, ¢o zodpoveda
1 900 az 19 000 MBq v ToC.
Jedna viacdavkova injek¢na liekovka s objemom 15 ml obsahuje 1 az 15 ml roztoku, ¢o zodpoveda
1 900 az 29 000 MBq v ToC.

V dosledku rozdielov vo vyrobnom procese je mozné, ze injekéné liekovky niektorych Sarzi lieku su
distribuované s prepichnutou gumovou zatkou.

Kazda liekovka je uzavretd v ochrannej nadobe zodpovedajucej hrubky na obmedzenie expozicie
vonkaj§iemu ziareniu na minimum.

Velkost balenia: 1 injek¢na liekovka
6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Vseobecné upozornenie

Radiofarmaka maja v ur€enom klinickom prostredi prijimat’, pouzivat’ a podéavat’ len opravnené
poverené osoby. Ich prijem, uchovavanie, pouzivanie, preprava a likvidacia podlichaji pravnym
upravam a/alebo prislusnym schvaleniam (licenciam) vydanym kompetentnych statnym uradom.

Radiofarmaka sa maju pripravovat’ sposobom, ktory je v sulade s poziadavkami radia¢nej bezpecnosti
a farmaceutickej kvality. Je potrebné vykonat’ patricné aseptické bezpecnostné opatrenia.

Liekovka sa nesmie pouzivat, ak sa kedykol'vek pocas pripravy tohto licku narusi jej celistvost’.

Postupy pri podavani lieku sa musia vykonavat’ tak, aby bolo riziko kontaminacie lieku a riziko
oziarenia obsluhujticich 0s6b obmedzené na minimum. Pouzitie ochrannych prostriedkov je povinné.

Podévanie radiofarmék sa spdja s rizikom pre d’alSie osoby (vratane tehotnych zdravotnickych
pracovnicok) z vonkajSieho oZiarenia alebo kontaminacie v désledku rozliatia mocu, zvratkov atd’.
Preto je nevyhnutné prijat’ bezpeCnostné opatrenia na ochranu pred Ziarenim v stlade s narodnymi
pravnymi predpismi.
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Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku treba zlikvidovat v stilade s narodnymi poziadavkami na
radioaktivne materialy.

7. DRZITEL ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Eli Lilly Nederland B.V.
Papendorpseweg 83
3528 BJ Utrecht
Holandsko

8. REGISTRACNE CiSLO (CISLA)

EU/1/12/805/001

EU/1/12/805/002

EU/1/12/805/003

EU/1/12/805/004

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 14. januara 2013

Détum posledného prediZenia: 21. septembra 2017

10. DATUM REVIZIE TEXTU

11. DOZIMETRIA

Odhad absorbovanych ddvok ionizovaného ziarenia v organoch a tkanivach priemerného dospelého
pacienta (70 kg) na 370 MBq florbetapiru ('8F) s pouzitim $tandardnych metod dozimetrickych
vypoctov (ICRP Roc¢nik 30). Neboli vykonané ziadne predpoklady tykajiace sa vylu¢ovania mocového
mechura.

Absorbovana davka na jednotku podanej
ORGAN/TKANIVO radioaktivity (nGy/MBq)
priemer

nadoblicky 13,6
mozog 10,0
prsia 6,2

stena zl¢nika 143,0
stena dolnej Casti hrubého Creva 27,8
tenké Crevo 65,5
stena zaludka 11,7
stena hornej Casti hrubého Creva 74,4
srdcova stena 12,7
oblicky 13,0
pecen 64,4
pltica 8,5

svalstvo 8,6

vajecniky 17,6
pankreas 14,4
Cervena kostna dren 14,3

osteogénne bunky 27,6
koza 5,9

slezina 8,9
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Absorbovana davka na jednotku podanej
ORGAN/TKANIVO radioaktivity (nGy/MBq)
priemer
semenniky 6,8
tymus 7,3
Stitna zl'aza 6,8
stena moCového mechura 27,1
maternica 15,6
celé telo 11,6
ucinna davka (uSv/MBq)* 18,6

@ Predpokladany faktor kvality (Q) 1 na konverziu absorbovanej davky na G&inna davku pre '*F.

Utinna davka po podani davky 370 MBq dospelej osobe s telesnou hmotnostou 70 kg je asi 7 mSv.
Ak sa simultanne vykonava aj CT snimkovanie ako sucast’ PET procedury, zvysi sa expozicia
ioniza¢nému ziareniu o mnozstvo zavislé od nastavenia pouzitého pri ziskavani CT. Pre podanu
aktivitu 370 MBq je typicka davka Ziarenia do ciel'ového organu (mozgu) 3,7 mGy.

Pre podanu radioaktivitu 370 MBq st typické davky Ziarenia do kritickych orgadnov 53 mGy pre
zIEnik, 27,5 mGy pre stenu hornej ¢asti hrubého ¢reva, 10,3 mGy pre stenu dolnej Casti hrubého creva,
24,2 mQGy pre tenké ¢revo a 23,8 mGy pre pecen.

12.  POKYNY NA PRiIPRAVU RADIOfARMAK

Spo6sob pripravy

Pred pouzitim je potrebné balenie skontrolovat’ a aktivita ma byt patri¢cnym sposobom zmerana
aktivimetrom.

Odbery sa maji vykonavat za aseptickych podmienok. Liekovky sa nesmu otvarat’ pred dezinfekciou
zatky liekovky. Roztok sa ma odoberat’ cez zatku pomocou jednorazovych injekénych striekaciek
vybavenych ochrannym odtienenim a jednorazovou sterilnou ihlou alebo pomocou schvalené¢ho
automatizovaného aplika¢ného systému. Pouzivajte iba polypropylénové/HDPE striekacky. Ak je
celistvost’ lieckovky porusena, produkt sa nesmie pouzit.

Amyvid méze byt asepticky zriedeny injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %)
v maximdlnom riediacom pomere 1 : 5. Zriedeny roztok sa musi pouZzit’ do 4 hodin od zriedenia.

Kontrola kvality

Roztok sa pred pouZzitim musi vizualne skontrolovat’. Pouzit’ mozno iba Ciry roztok bez viditenych
Castic.

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu/.
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A.  VYROBCOVIA ZODPOVEDNI ZA UVOINENIE SARZE

Néazov a adresa vyrobcov zodpovednych za uvolnenie $arze

Advanced Accelerator Applications Germany GmbH
Saime-Genc-Ring 18

53121 Bonn

Nemecko

PETNET Solutions SAS
ZAC du Bois Chaland
15 rue des Pyrénées
91090 Lisses
Francuzsko

Tlacend pisomna informacia pre pouzivatela liecku musi obsahovat nazov a adresu vyrobcu
zodpovedného za uvolnenie Sarze.

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Sthrn
charakteristickych vlastnosti lieku, cast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE
. Periodicky aktualizované spravy o bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku su stanovené v zozname referencnych datumov
Unie (zoznam EURD) v stilade s ¢lankom 107c¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych
naslednych aktualizacii uverejnenych na europskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

. Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v rdmci dohl’adu nad
liekmi, ktoré su podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predloZzenom v module 1.8.2
registracnej dokumentacie a vo vSetkych d’alSich odsuhlasenych aktualizdciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit’:

e na ziadost Eurdpskej agentlry pre lieky,

e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovSetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika alebo v dosledku
dosiahnutia délezit¢ho medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

o Dodato¢né opatrenia na minimalizaciu rizika

Drzitel’ rozhodnutia o registracii pred uvedenim na trh odsthlasi v kazdom ¢lenskom §tate s narodnym
regulacnym tradom vzdelavaci program.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii po diskusii a stthlase narodného regulacného tradu v kazdom
¢lenskom State, v ktorom je Amyvid uvadzany na trh, zabezpeci, aby vSetci lekéari, u ktorych sa
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ocakava pouzitie Amyvidu, mali v okamihu prvého uvedenia licku na trh aj neskor pristup ku
Skoliacemu kurzu tak, aby sa zabezpecila presna a spolahliva interpretacia PET snimok.

Skoliaci kurz pre lekarov by mal obsahovat’ tieto klIi¢ové prvky:

o Informaécie o patologii amyloidu pri Alzheimerovej chorobe, zodpovedajtice informacie o
Amyvide, ako indikatore B-amyloidu vratane schvalenej indikacie v sulade s SPC, obmedzenie
pouzitia Amyvidu, chyby v interpretacii, bezpecnostné informacie a vysledky klinickych stadii
informujtce o diagnostickom pouziti Amyvidu.

e Prehl’ad kritérii PET interpretacie vratane metody hodnotenia snimky, kritérid interpretacie a
obrazky demonstrujice metodologiu binarneho hodnotenia.

e Material ma zahtiiat’ demonstra¢né pripady PET snimky pomocou Amyvidu so spravnou
interpretaciou PET snimok skisenym hodnotitel'om, kazdému tcastnikovi by mali byt
poskytnuté Amyvid PET snimky pre vlastné hodnotenie a pre zvysenie kvalifikacie. Skolenie by
malo zahfnat’ dostato¢ny pocet jasne pozitivnych a negativnych pripadov, vratane
nejednoznaénych pripadov. Pripady by mali byt, pokial’ je to mozné, histopatologicky
potvrdené.

e Musi sa zabezpecit odbornost’ a kvalifikécia skolitel'ov ako pre elektronické tak aj pre osobné
Skolenia.

17



PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL

1. NAZOV LIEKU

Amyvid 800 MBg/ml injek¢ény roztok
florbetapir ('°F)

2.  LIECIVO(LIECIVA)

1 ml injek&ného roztoku obsahuje v dni a v ¢ase kalibracie (ToC) 800 MBq florbetapiru (**F).

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Bezvody etanol, natriumaskorbat, chlorid sodny, voda na injekciu
Pre d’alsie informacie pozri pisomntl informéciu pre pouzivatela.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok

1 injek¢éna liekovka

Objem: {Z} ml

Aktivita: {Y} MBq v {Z}ml

ToC: {DD/MM/YYYY}{hh:mm}{¢asové pasmo}
Liekovka ¢.

| 5. SPOSOB A CESTA(CESTY) PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Intraven6zne pouZitie
Viacdavkove balenie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHCADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

‘ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE(UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[ X Y
&  Ridioaktivny material
Advanced Accelerator Applications, 53121, Bonn, Nemecko

PETNET Solutions SAS, 91090, Lisses, Franctuzsko
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| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP: {DD/MM/YYYY}{hh:mm} {Casové pasmo}

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Vsetok nepouzity material treba zlikvidovat’ v stlade s miestnymi predpismi.

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO(CISLA)

EU/1/12/805/001 (10 ml)
EU/1/12/805/002 (15 ml)

13. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15.  POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Nevzt'ahuje sa

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

Nevzt'ahuje sa
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA(CESTY) PODANIA

Amyvid 800 MBg/ml injek¢ény roztok
florbetapir ('°F)
intravendzne pouZitie

2.  SPOSOB PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP: ToC+7,5h

4. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
Liekovka ¢.

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

< 12000 MBq v ToC (pozri vonkajsi obal)

6. INE

[ X Y

@&  Ridioaktivny material

Advanced Accelerator Applications, 53121, Bonn, Nemecko

PETNET Solutions SAS, 91090, Lisses, Franctuzsko
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL

1. NAZOV LIEKU

Amyvid 1 900 MBg/ml injekény roztok
florbetapir ('°F)

2.  LIECIVO(LIECIVA)

1 ml injek&ného roztoku obsahuje v dni a v ¢ase kalibracie (ToC) 1.900 MBq florbetapiru ('*F).

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Bezvody etanol, natriumaskorbat, chlorid sodny, voda na injekciu
Pre d’alsie informacie pozri pisomnl informéciu pre pouzivatela.

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Injekény roztok

1 injek¢éna liekovka

Objem: {Z} ml

Aktivita: {Y} MBq v {Z}ml

ToC: {DD/MM/YYYY} {hh:mm} {Casové pasmo}
Liekovka €.

| 5. SPOSOB A CESTA(CESTY) PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.
Intraven6zne pouZitie
Viacdavkove balenie

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

‘ 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE(UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

[ X Y
&  Ridioaktivny material
Advanced Accelerator Applications, 53121, Bonn, Nemecko

PETNET Solutions SAS, 91090, Lisses, Franctuzsko
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| 8. DATUM EXSPIRACIE

EXP: {DD/MM/YYYY} {hh:mm} {Casové pasmo}

| 9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

Vsetok nepouzity material treba zlikvidovat’ v stlade s miestnymi predpismi.

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandsko

12. REGISTRACNE CISLO(CISLA)

EU/1/12/805/003 (10 ml)
EU/1/12/805/004 (15 ml)

13. CiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODLA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

‘ 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje

| 17.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Nevzt'ahuje sa

| 18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

Nevztahuje sa
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA

1. NAZOV LIEKU A CESTA(CESTY) PODANIA

Amyvid 1 900 MBg/ml injekény roztok
florbetapir ('°F)
Intraven6zne pouzitie

2.  SPOSOB PODANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

3.  DATUM EXSPIRACIE

EXP: ToC + 10h

4. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot:
Liekovka ¢.

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO V KUSOVYCH
JEDNOTKACH

< 28500 MBq v ToC (pozri vonkajsi obal)

6. INE

[ X Y

@&  Ridioaktivny material

Advanced Accelerator Applications, 53121, Bonn, Nemecko

PETNET Solutions SAS, 91090, Lisses, Franctuzsko
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatela

Amyvid 1 900 MBq/ml injekény roztok
Amyvid 800 MBqg/ml injekény roztok
florbetapir (*F)

Pozorne si precditajte celi pisomnu informaciu predtym, ako za¢nete pouZivat’ tento liek, pretoze

obsahuje pre vas déleZité informacie.

- Tuto pisomnt informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otdzky, obratte sa na svojho lekara so $pecializaciou v odbore
nukledrnej mediciny, ktory bude mat’ dozor nad tymto postupom.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara so Specializaciou v
odbore nuklearnej mediciny. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich u¢inkov, ktoré nie st
uvedené v tejto pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Amyvid a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako pouZijete Amyvid
Ako pouzivat’ Amyvid

Mozné¢ vedlajsie ucinky

Ako uchovavat Amyvid

Obsah balenia a d’alSie informacie

R

1. Co je Amyvid a na ¢o sa pouziva
Tento liek je radiofarmakum a slizi len na diagnostické pouzitie.
Amyvid obsahuje u¢innu latku florbetapir ('*F).

Amyvid sa podava dospelym s problémami s pamétou, aby mohol lekar vykonat’ vySetrenie mozgu,
ktoré sa vola snimkovanie PET. Amyvid spolu s d’al$imi vySetreniami mozgu, m6zu vaSmu lekéarovi
pomoct’ najst’ pric¢inu vasich problémov s pamatou. PET snimka urobena pomocou Amyvidu pomdze
vasmu lekarovi urit’, ¢i mate alebo nemate v mozgu tzv. f-amyloidové plaky. f-amyloidové plaky st
usadeniny pritomné v mozgu l'udi s Alzheimerovou chorobou, ale mézu byt pritomné aj u l'udi

s inymi typmi demencie.

O vysledkoch tohto vySetrenia by ste sa mali porozpravat’ s lekarom, ktory si tento test vyziadal.

Pouzitie Amyvidu je spojené s vystavenim vySetrovanej osoby pdsobeniu malého mnoZzstva
radioaktivity. Vas lekar a lekar so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny dospeli k zaveru, ze
prinos tohto vySetrenia s pouzitim radiofarmaka prevazuje nad rizikom spojenym s vystavenim
Ziareniu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Amyvid

NepouZivajte Amyvid:
- ak ste alergicky na florbetapir (18F) alebo na ktorukol'vek z d’alsich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).

Upozornenia a opatrenia:

Pred pouzitim Amyvidu sa obrat'te na lekara so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny:
- ak mate problémy s oblickami

- ak mate problémy s peceniou

ak ste tehotna alebo si myslite, ze mozete byt tehotna

ak dojcite
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Deti a dospievajuci
Amyvid nie je uréeny na pouzitie u deti ani dospievajucich.

Iné lieky a Amyvid

Informujte lekara so $pecializaciou v odbore nuklearnej mediciny o vSetkych liekoch, ktoré uzivate,
ktoré ste v poslednej dobe uzivali alebo ktoré budete uzivat’, pretoze by mohli ovplyvnit hodnotenie
snimok, ziskanych snimkovanim mozgu.

Tehotenstvo a dojcenie

Ak si myslite, ze ste tehotnd, ak vam vynechala menstruacia alebo ak dojcite, musite informovat’
lekéra so Specializéciou v odbore nuklearnej mediciny pred podanim Amyvidu. Ak mate pochybnosti,
je dolezité poradit’ sa s lekarom so $pecializaciou v odbore nuklearnej mediciny, ktory bude vysetrenie
riadit’.

Ak ste tehotna
Lekar so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny vam bude podavat’ tento liek v tehotenstve len
v pripade, ak sa oCakava, Ze prinos prevysi riziko.

Ak dojcite

Musite na 24 hodin po podani injekcie prerusit’ dojCenie a odsaté mlieko zlikvidovat’. Dojcit’ mate
opéat zacCat’ az po dohode s lekdrom so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny, ktory bude
vySetrenie riadit’.

Ak ste tehotnd alebo dojcite, ak si myslite, Ze ste tehotna alebo planujete otehotniet’, porad’te sa
s lekarom so $pecializaciou v odbore nuklearnej mediciny eSte predtym, ako vam bude tento liek
podany.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Amyvid nebude mat’ vplyv na vasu schopnost’ viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

Amyvid obsahuje etanol (alkohol) a sodik

Tento liek obsahuje 790 mg alkoholu (etanolu) v kazdej 10 ml davke, ¢o zodpoveda 11,3 mg/kg
(podaného dospelému s hmotnost'ou 70 kg). Mnozstvo alkoholu v 10 ml davke tohto licku zodpoveda
menej ako 20 ml piva alebo 8 ml vina.

Malé mnozstvo alkoholu obsiahnuté v tomto lieku nebude mat’ ziadne pozorovatel'né ucinky.

Tento liek obsahuje az 37 mg sodika (hlavna zlozka kuchynskej soli) v kazdej davke. To zodpoveda
1,85 % odporac¢aného maximalneho denného prijmu sodika v strave pre dospelého ¢loveka.

3. Ako pouzivat’ Amyvid

Existuju prisne pravidla tykajuce sa pouzivania, manipulacie a likvidacie radiofarmak.

Amyvid sa moZe pouzivat’ len v Specialne kontrolovanych priestoroch. S tymto lickom mézu
manipulovat’ a podavat’ vdm ho budu len osoby, ktoré boli na to skolené a maji dostatoc¢nu
kvalifikaciu na jeho bezpecné pouzivanie. Tieto osoby budu venovat’ vel’ku pozornost’ bezpecnému
pouzitiu tohto lieku a budu vas informovat’ o tom, ¢o robia.

Davka

Lekar so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny, ktory bude vysetrenie riadit’, rozhodne, aké
mnozstvo lieku Amyvid sa pouzije vo vasom pripade. Bude to najmenSie mozné mnozstvo, ktoré bude
dostato¢né na ziskanie potrebnych informacii.

Mnozstvo, ktoré je obvykle odporac¢ané pre podanie dospelej osobe, je 370 MBq. Megabecquerel
(MBq) je jednotka, ktora sa pouziva na vyjadrenie radioaktivity.
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Podavanie Amyvidu a vykonanie vySetrenia
Amyvid sa podava ako injekcia do Zily (intravendzna injekcia). Po jej podani sa injekcia preplachne
roztokom chloridu sodného, aby sa zabezpecilo podanie celej davky.

Jedna injekcia obvykle sta¢i na vykonanie vySetrenia, ktoré vas lekar potrebuje.

Trvanie tohto vySetrenia

Vas lekar so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny vas bude informovat’ o obvyklom trvani
tohto vySetrenia. Snimkovanie mozgu sa obvykle uskutoéni priblizne 30 az 50 minut po podani
injekcie Amyvidu.

Po podani Amyvidu by ste mali postupovat’ nasledovne:
Vyhybajte sa po€as 24 hodin po podani injekcie akémukol'vek kontaktu s malymi detmi alebo
tehotnymi Zenami.

Lekar so $pecializaciou v odbore nuklearnej mediciny vas bude informovat’, ¢i bude po podani tohto
lieku nutné dodrziavat’ nejaké zvlastne bezpecnostné opatrenia. Ak mate akékol'vek otazky, obratte sa
na svojho lekara so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny.

Ak vam podali viac Amyvidu ako bolo potrebné

Predavkovanie je vel'mi nepravdepodobné, pretoze dostanete iba jednorazovi davku Amyvidu, ktort
bude presne kontrolovat’ lekar so Specializaciou v odbore nuklearnej mediciny. Napriek tomu, ak by
doslo ku predavkovaniu, bude vam poskytnuté prislusné osetrenie. Lekar so Specializaciou v odbore
nukledrnej mediciny, ktory bude vySetrenie riadit’, podnikne kroky, ktoré zabezpecia zvySenie
mnozstva (objemu) vyluc¢en¢ho mocu alebo stolice, aby sa urychlilo odstranenie radioaktivity z vaSho
tela.

Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouzitia Amyvidu, obrat'te sa na lekara so Specializaciou
v odbore nuklearnej mediciny, ktory bude vysetrenie riadit’.

4. Mozné vedlajSie ucinky
Tak ako vSetky lieky, aj tento liek mdze spdsobovat’ vedl'ajsie Gi¢inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Nasledujtce vedl'ajsie i€inky Amyvidu st €asté (mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 0sdb):

- bolesti hlavy

Nasledujuce vedlajsie t¢inky Amyvidu su menej ¢asté (mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 osdb):
- pocit nevol'nosti (na vracanie)

- zmenena chut’ v Gstach

- navaly tepla

- svrbenie

- vyrazka, krvécanie alebo bolest’ v mieste podania injekcie alebo vyrazka na inych miestach.

Toto radiofarmakum povedie k tomu, ze budete vystaveny/-4 malému mnozstvu ionizujiiceho Ziarenia,
ktoré sa spaja s minimalnym rizikom vzniku zhubného nadoru a dedi¢nych abnormalit (t.j. genetickych
ochoreni). Pozri tiez ¢ast’ 1.

Hlasenie vedPajsich acinkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi Gi¢inok, obrat'te sa na svojho lekara so Specializaciou v
odbore nuklearnej mediciny. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich u¢inkov, ktoré nie si uvedené
v tejto pisomnej informacii. Vedl'ajsie u¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia
uvedené v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajSich i€inkov mozete prispiet’ k ziskaniu d’al§ich informacii

0 bezpecnosti tohto lieku.
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5. AKo uchovavat’ Amyvid

Tento liek nebudete musiet’ uchovavat’. Za uchovavanie tohto lieku je zodpovedny Specialista, ktory
ho uchovava v priestoroch, ktoré s na tento ucel uréené. Uchovavanie radiofarmak sa uskutociiuje
v stlade s narodnymi pravnymi predpismi tykajucimi sa radioaktivnych materidlov.

Nasledujuce informacie su urcené len pre odbornikov.
Nepouzivajte Amyvid po datume exspiracie, ktory je uvedeny na oznaceni obalu po EXP.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie
Co Amyvid obsahuje

- Liecivo je florbetapir ('*F).
Amyvid 1 900 MBg/ml: 1 ml injekéného roztoku obsahuje v dni a v ase kalibracie 1 900 MBq
florbetapiru (‘°F).
Amyvid 800 MBg/ml: 1 ml injekéného roztoku obsahuje v dni a v ¢ase kalibracie 800 MBq
florbetapiru (F).

- Dalsie zlozky s etanol, natriumaskorbat , chlorid sodny, voda na injekciu (pozri &ast’ 2,
Amyvid obsahuje etanol a sodik).

Ako vyzera Amyvid a obsah balenia

Amyvid je ¢iry, bezfarebny injekény roztok. Dodava sa v ¢irej sklenenej lieckovke s objemom 10 ml
alebo 15 ml.

Velkost’ balenia

Amyvid 1 900 MBg/ml: jedna viacdavkova injekéna liekovka s objemom 10 ml obsahuje 1 az 10 ml
roztoku, ¢o zodpoveda 1 900 — 19 000 MBq v dni a v Case kalibracie.

Jedna viacdavkova injekEnd liekovka s objemom 15 ml obsahuje 1 az 15 ml roztoku, ¢o zodpoveda
1 900 — 28 500 MBq v dni a v ¢ase kalibracie.

Amyvid 800 MBg/ml: jedna viacdavkova injek¢na liekovka s objemom 10 ml obsahuje 1 az 10 ml
roztoku, ¢o zodpoveda 800 — 8 000 MBq v dni a v Case kalibracie.

Jedna viacdavkova injekéna liekovka s objemom 15 ml obsahuje 1 az 15 ml roztoku, ¢o zodpoveda
800 — 12 000 MBq v dni a v ¢ase kalibracie.

Drzitel rozhodnutia o registracii
Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Holandsko

Vyrobca
informaciu o vyrobcovi pozri etiketu a Stitok na injekénej liekovke.
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Ak potrebujete akukol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:
Belgique/Belgié/Belgien
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84

bbarapus

TII "Emu Jlunn Henepnaun" b.B. - bearapus

Ten. + 359 2 491 41 40

Ceska republika
ELILILLY CR, s.r.o.
Tel: + 420 234 664 111

Danmark
Eli Lilly Danmark A/S
TIf: +45 45 26 60 00

Deutschland
Lilly Deutschland GmbH
Tel. +49-(0) 6172 273 2222

Eesti
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +372 6 817 280

E))LGoa
OAPMAXEPB-AIAAY A.EB.E.
TnA: +30 210 629 4600

Espaiia
Lilly S.A.
Tel: + 34-91 663 50 00

France
Lilly France
Tel: +33-(0) 1 5549 34 34

Hrvatska
Eli Lilly Hrvatska d.o.o.
Tel: +385 12350 999

Ireland
Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +353-(0) 1 661 4377

island
Icepharma hf.
Simi + 354 540 8000

Italia
Eli Lilly Italia S.p.A.
Tel: +39- 055 42571
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Lietuva
Eli Lilly Lietuva
Tel. +370 (5) 2649600

Luxembourg/Luxemburg
Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84

Magyarorszag
Lilly Hungaria Kft.
Tel: + 36 1 328 5100

Malta
Charles de Giorgio Ltd.
Tel: + 356 25600 500

Nederland
Eli Lilly Nederland B.V.
Tel: +31-(0) 30 60 25 800

Norge
Eli Lilly Norge A.S.
TIf: +47 22 88 18 00

Osterreich
Eli Lilly Ges.m.b.H.
Tel: +43-(0) 1 711 780

Polska
Eli Lilly Polska Sp. z o.0.
Tel: +48 22 440 33 00

Portugal
Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tel: +351-21-4126600

Romainia
Eli Lilly Roméania S.R.L.
Tel: + 40 21 4023000

Slovenija
Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: +386 (0)1 580 00 10

Slovenska republika
Eli Lilly Slovakia s.r.o.
Tel: +421220 663 111

Suomi/Finland
Oy Eli Lilly Finland Ab
Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250



Kvbmpog Sverige

Phadisco Ltd Eli Lilly Sweden AB

TnA: +357 22 715000 Tel: +46-(0) 8 7378800

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija Eli Lilly and Company (Ireland) Limited
Tel: +371 67364000 Tel: +353-(0) 1 661 4377

Téato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v {MM/RRRR}.

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky:
http://www.ema.europa.eu/.

Nasledujtca informacia je uréena len pre zdravotnickych pracovnikov:

Uplné znenie SPC Amyvidu je prilozené ako samostatny dokument v baleni s lickom, s cielom
poskytnut’ zdravotnickym odbornikom d’alsie odborné a praktické informéacie o podavani a pouzivani
tohto radiofarmaka.

Precitajte si SPC. {SPC by malo byt sicast'ou balenia}.

32


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

	SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU
	A. VÝROBCOVIA ZODPOVEDNÍ ZA UVOĽNENIE ŠARŽE
	B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TÝKAJÚCE SA VÝDAJA A POUŽITIA
	C. ĎALŠIE PODMIENKY A POŽIADAVKY REGISTRÁCIE 
	D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TÝKAJÚCE SA BEZPEČNÉHO A ÚČINNÉHO POUŽÍVANIA LIEKU
	A. OZNAČENIE OBALU
	B. PÍSOMNÁ INFORMÁCIA PRE POUŽÍVATEĽA

