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1. LAKEMEDLETS NAMN

LeukoScan 0,31 mg pulver till injektionsvétska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Beredningssats for > "Tc-mirkt LeukoScan.

Varje 3 ml flaska innehaller 0.31 mg sulesomab (IMMU-MN3 murin Fab’-SH antigranulocyt
monoklonala antikroppsfragment) for beredning av **"Tc-mérkt LeukoScan. Beredningssatsen

innehaller inte radioisotopen.

Hjalpamnen:
Sackaros (37,8 mg)

For fullstindig forteckning dver hjélpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Pulver till injektionsvitska, 16sning

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Endast avsett for diagnostik.

Vid misstanke om osteomyelit, &ven hos patienteiynied diabetes, dr LeukoScan ett
immunoscintigrafiskt hjdlpmedel for att pavisasoch/bestimma utbredning av infektion/inflammation.
LeukoScan har inte anvénts for att diagngsricera osteomyelit hos patienter med sickle-cell anemi.

4.2 Dosering och administeringssétt

Den radioaktivt mérkta 16sningen skall administreras som intravends injektion. Efter injektion skall
eventuell 6verbliven fardigberedd 16sning kasseras.

LeukoScan rekommendcsas inte for anvandning till barn.

Inga formellastuGier har utforts hosmed patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion. Dock ar
justering av {ospn sannolikt inte nédvéndig for sddana patienter pd grund av den laga dosen protein
som admifistreras och den korta halveringstiden for *™Tc.

Radipfarmaceutiska preparat skall endast anvindas av kvalificerad personal som har behorig
gukterisation frén myndigheterna for anvéndning och handhavande av radionuklider.

Detta radiofarmaceutiska preparat kan endast erhéllas, anvéndas och administreras av behoriga
personer i dédrfor avsedda kliniska lokaler. Mottagande, férvaring, anviandning, transport och kassering
av sadant preparat regleras av bestimmelser och/eller licenser fran berérda myndigheter.

Omedelbart fore anvéndning skall innehallet i flaskan beredas i omérkt form och dérefter fardigstills
mirkt LeukoScan [**Tc]. Flaskans innehall fore beredning skall ej administreras direkt till patienter

innan det dr isotopmaérkt.

For beredningsinstruktioner se avsnitt 6.6.



Angaende upprepad tillforsel, se avsnitt 4.4.

4.3 Kontraindikationer

Patienter med kénda allergier eller 6verkénslighet mot musproteiner.

Graviditet.

4.4 Varningar och forsiktighet

Sdkerhet och diagnostiska precision hos personer under 21 ar har inte faststéllts.

Leukoscan bor inte anvidndas till unga individer utan att risken och nyttan for den enskilda individen

har utvarderats.

Rekommenderat bildprotokoll

Immunoscintigrafi skall utforas en till atta timmar efter injektion.

Det var ingen vésentlig skillnad i detektering av nérvaro eller franvaro av ostégmiyelit mellan
tidpunkterna 1-2 timmar och 5-8 timmar efter injektion. Detta tyder pa att bitd kan erhéllas nér som
helst mellan en till atta timmar efter injektion (nér det passar nukledrmedivinska kliniken och patienten
bist).

Planarbilder fran alla vyer skall tas, nodvandigt for att tillrickligiw isualisera det affekterade omradet,
inom en till atta timmar efter injektion och med minst 500k pul!seheller tio minuter per vy.
Bildframtagning i analogt och/eller digitalt ord-ldge och mdd ¢n matris pa minst 128 x 128
rekommenderas.

Singelfotonsdetektortomografi (SPECT) kan ocksfi garas och kan underlitta differentiering av
osteomyelit fran mjukdelsinfektioner. Rekommnieniderade SPECT parametrar for bildtagning ar: 60
projektioner i en 360° stega-och-exponera tekink: 20 sekunder per vy med minst en 64 x 64 matris.
Datorbehandling med filtrerad aterprojiekiinnoch rekonstruktion i tre plan (tranaxiellt, koronalt och
sagittalt) rekommenderas.

Bildtolkning

I de fall skelettscintigrafi 8r positiv och LeukoScan negativ sa ér infektion osannolik.
Vid negativ skelettscinfigrafi utfaller LeukoScan séllan positivt. Om sa ér fallet, kan det tyda pa tidig
osteomyelit.

Overkanslighat
Anafylaktiska reaktioner och andra 6verkanslighetsreaktioner 4r mojliga narhelst musproteinmaterial
adminzitreras till patienter. Adekvat akututrustning och beredskap for omhéndertagande 1 hdndelse av

biveskairigar—skall finnas tillgénglig.

iduman antimus-antikropp (HAMA)

I kliniska provningar involverande dver 350 patienter observerades ingen induktion av human
antimus-antikropp (HAMA) mot antikroppsfragment, ej heller har nédgon stegring av HAMA -nivéer
hos patienter med redan existerande HAMA setts.

Patienter som tidigare har fatt murin-monoklonala antikroppsprodukter har troligen oftare HAMA. For
patienter med HAMA kan det vara en storre risk for dverkéanslighetsreaktioner och nedsatt effektivitet

for bildgenerering.

Upprepad administrering




Information Over sékerheten vid upprepad administrering &r, for nérvarande, begriansad. Formyad
administrering skall endast dvervégas for patienter vars sera-ar negativa for human antimus-
antikroppstegring (HAMA) i fragmentbestdmningen. Den totala strdldosen som patienten erhallit 6ver
tiden skall ocksé betraktas.

HAMA -titrar skall bestimmas innan fornyad administrering av LeukoScan gors.

Paroxysmal nattlig hemoglobinuri

LeukoScan forvéntas inte binda till leukocyter hos patienter med paroxysmal nattlig hemoglobinuri.
4.5 Interaktioner med andra ldakemedel och dvriga interaktioner

Formella interaktionsstudier med andra likemedel har ej utforts men till dags dato har inga
lakemedelsinteraktioner harrapporterats, inkluderande patienter som behandlats med aptibiotika.

4.6  Graviditet och amning

Kvinnor i fertil &lder

Nér det dr nodvandigt att administrera radioaktiva preparat till fertila k'zinior skall graviditetsstatus
faststéllas. Vid utebliven menstruation skall kvinnan betraktas som grajid tills motsatsen ar bevisad.
Dir osédkerhet rader ar det viktigt att den givna aktiviteten ar sélag=sem majligt utan att dventyra den
diagnostiska informationen. Alternativa metoder som inte inn¢bairradioaktiv stralning bor dvervagas.

Graviditet
Leukoscan &r kontraindicerat vid graviditet.

Nukledrmedicinska undersdkningar, som utfors pagravida kvinnor, innebér att &ven fostret utsétts for
stralning. LeukoScan &r kontraindicerat yicdheraviditet. Tillforsel av 750 Mbq LeukoScan ger en
berdknad absorberad dos av 4.1 mGy titi\festret under tidig graviditet.

Amning

Innan radioaktiva lakemedel gos till ammande kvinnor bor det alltid 6vervigas om undersokningen
kan uppskjutas tills efterprmningsperioden eller om bésta val av radioaktivt likemedel ar gjort med
hénsyn till utsondring aviaktivitet i brostmjolken. Om administrering anses nédvéndig, skall amning
avbrytas och den ztpumpade mjolken kasseras. Det anses allmént att amning kan aterupptas nér nivan
i mjolken inte,gerpphov till en strdldos storre én 1 mSv till barnet. P4 grund av den korta
halveringstidenysex timmar, hos **"Tc kan det forvintas att en dos pa mindre &n 1 mSv i
modersmjlken erhélls 24 timmar efter administrering av LeukoScan [ Tc].

4.7 ‘Efiekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

raga studier av effekten pa formégan att kora bil och anvdnda maskiner har utforts. .

4.8 Biverkningar

Foljande mindre, sjalvbegriansande och séllsynta biverkningar har rapporterats i kliniska provningar
och har bedomts som atminstone mdjligt: eosinofili (3), rodnad i ansiktet (1). Ingen av dessa

biverkningar beddmdes som allvarlig och alla gick i regress utan f6ljdsymtom.

Erfarenhet efter godkidnnandet for forsdljning omfattar for ndrvarande fler d4n 70.000 salda
injektionsflaskor med tva rapporter om sjélvbegransande allergiska reaktioner.



1. En statistiskt signifikant reduktion i antalet vita blodkroppar (WBC) konstaterades vid den
kontrollerade undersdkningen vid 24 timmar efter injektion, frén ett medelvérde pa 8.9 till ett
medelvarde pa 8,0 (x 10*/mm”*). Antalet bibeholls dock inom det normala omradet och
atervinde till véardet fore injektion vid tiden for ndsta métning efter 10 dagar. Hos icke
infekterade patienter sags daremot en overgdende dkning av antal vita blodkroppar 24 timmar
efter tillforsel av LeukoScan. Antalet eosinofiler 6kade fran 2,7 % fore injektion, till 2,9 % 24
timmar efter injektion, och var efter 10 dagar 3,9 %, bigge dokningarna var statistiskt
signifikanta. Graden av dessa dkningar bedomdes av undersdkarna vara utan klinisk betydelse
for varje enskild patient.

Det ar okdnt om fordndringarna i antalet vita blodkroppar eller antal eosinofila som setts och
som dr utan klinisk betydelse, beror pa en 6vergaende effekt pa de vita blodkropparnas
funktion. Om sa ar fallet, kan ingen slutsats angdende de ansvariga underliggande
mekanism(erna) hirledas fran de kliniska laboratorieresultaten. Dock visade
granulocytfunktionstester in vitro inga signifikanta dndringar nér sulesomab tillsattes

In vitro, har ett positivt resultat for lymfocyter pa upp till 2 - 6 % visats. Effekten.nd
lymfocytfunktionen har ej faststéllts.

2. HAMA:

Ingen induktion av human antimus-antikropp (HAMA) reaktiv tieasfragment kunde pavisas hos
patienter som tillforts LeukoScan.

For varje patient maste exponering fortiH joniserande stialiing vigas mot sannolik fordel. Den
tillforda aktiviteten skall ge en sa 1ag total straldos sdm nojligt utan att dventyra det
diagnostiska resultatet. Joniserande stralning dr cdrcinogen och har en potential for utveckling
av hereditdra defekter. FEOr de laga straldoserna som/man utsétts for vid nukledrmedicinska
diagnostikundersokningar s tyder aktuellabois pa att de negativa effekterna intraffar med en
lag frekvens.

For de flesta diagnostiska undersdldiingar dér nukledrmedicinska metoder anvénds, &r den givna
straldosen (effektiv dos/effektiv Gosekvivalent) mindre &n 20 mSv. Hogre dos kan vara
forsvarlig under vissa kliniskd »mstandigheter.
4.9 Overdosering
Den maximala dosen ay.cukoScan [™Tc] som sikert kan administreras har ej faststillts. I kliniska
provningar har engingsdoser pa 1,0 mg av LeukoScan radiomérkt med 900 = 200 Mbq av **"Tc,
administrerats till-4! ‘patienter med olika typer av infektioner och inga biverkningar rapporterades vid
denna dos.
Om mot (é{modan en 6verdos av stralning tillforts med LeukoScan [*™Tc], kan den av patienten
absorbdrade dosen reduceras genom oral eller intravends tillforsel av vitska for att stimulera
utséndring av radioaktiviteten.
S. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp (ATC): Diagnostiskt radiofarmaceuticum V04D.

Vid de koncentrationer och aktivitetsnivaer som anvéinds vid diagnostiska procedurer synes
LeukoScan inte utéva nigra farmakodynamiska effekter.

Antikropp (IMMU-MN3) igenkdnner en antigenstruktur som delas med granulocyternas
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ytglykoprotein (NCA-90) och tumdrmarkdren carcinoembryoniskt antigen (CEA).

I en kontrollerad Sppen studie av en grupp pé 53 patienter med akuta eller kroniska infektioner av
okédnt ursprung och omfattning studerades LeukoScan i doser fran 0,1 mg till 1,0 mg. For
antikroppsdoser fran 0,1 mg till 1,0 mg kunde inget dos-effektforhallande for
bildgeneringseffektiviteten noteras (kénslighet och specificitet).

In vitro studier har visat att LeukoScan inte har ndgon effekt pa granulocyters upp- eller nedreglering,
men LeukoScan synes binda mer aktivt till aktiverade n till vilande granulocyter.

Baserat pa tva kontrollerade kliniska prévningar av LeukoScan, for att visa sdkerheten och
effektiviteten av denna produkt att pavisa forekomst och lokalisation av osteomyelit, med totalt 17§
utvérderbara patienter, hade LeukoScan en kinslighet pa 88,2 %, en specificitet pa 65,6%, en
noggrannhet pa 76,6%, ett positivt prediktivt virde pa 70,8 % och ett negativt prediktivt vard¢ pen85;5
%.

I en undergrupp av patienter jamfordes LeukoScan direkt med den for nirvarande tivgdngliga
scintigrafin med '''In-mirkta (tillfalligtvis **"Tc-mirkta) autologa vita blodkroppar (WBC).
LeukoScan visade en statistiskt signifikant 6kad kénslighet jamfort med den,Seiiuppnaddes med
WBC-scintigrafi (87,7 % mot 72,6 %, p = 0,003 med McNemars test) utan riagéi pavisbar minskning
i specificitet jamfort med WBC-scintigrafi (67,1 % mot 69,4 %).

De kliniska resultaten tyder pé att LeukoScan kan ge skillnader i resultyt for de olika formerna av
osteomyelit. Produkten dr mer kénslig (93,9 % mot 80,6 %) men'wsndare specifik (51,6 % mot 72,9 %)
vid diagnos av osteomyelit hos patienter med diabetiska fotsar anyfor patienter med annan lokalisation
av osteomyelit i rorben. Den diagnostiska noggrannheten d{ ddck liknande for de bada formerna av
osteomyelit (77,5 % mot 75,8 %). Denna skillnad kanske biist forklaras av den anatomiskt och
patofysiologiskt mer komplicerade kliniska bilden hes osteemyelit i den diabetiska foten som gor
differentieringen av mjukdels- och beninfektion syaiart &n for osteomyelit i rorben.

En utvérdering av den potentiella kliniska betyacisin av LeukoScan, visade att LeukoScan kan
paverka den kliniska behandlingen i 50,2/%5 ¢tler forbattra behandlingsresultatet i 43,7 % av 175
utvirderbara patienter med misstinkt ostevinyelit.

Hos 49,7 % av patienterna ansags\_cdkoScan ge kliniska fordelar som ej uppnas med andra
tillgdngliga bilddiagnostiska niztoder, med potentialen att diagnosen kunde ha gjorts i 70,3 % av fallen
med LeukoScan enbart. Dessa ¥ordelar atfoljdes av en visentlig reduktion (85,4 %) i antal patienter
som skulle ha erfordratanasa bilddiagnostiska metoder.

D4 LeukoScan kozgroagerar med CEA (karcinoembryonalt antigen) bor det héllas i atanke att det kan
interagera med ‘CifA~producerande tumorer.

5.2  Farmegkokinetiska uppgifter
Farmalkoxkinetiska studier har utforts efter intravends administrering av produkten. En timme efter
inlésion var blodkoncentrationen 34 % av baslinjen, 17 % vid fyra timmar och 7 % av baslinjen efter

24 timmar. Distributionsvolymens halveringstid var cirka 1,5 timmar; utsdndring &r i huvudsak renal
med 41 % av radioaktiviteten utsondrad 1 urinen under de forsta 24 timmarna.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter
Endast mycket begrinsade icke-kliniska studier har utforts med det mérkta och det omérkta preparatet.
Dessa gav inga anmirkningsvérda resultat. Det skall emellertid noteras att studierna inte beddmde

preparatets genotoxikologiska effekt, carcinogena potential eller reproduktionstoxikologiska effekt.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER



6.1 Forteckning 6ver hjalpamnen

Tennkloriddihydrat Natriumklorid

Isdttika (spar) Saltsyra (spér)
Kaliumnatriumtartrat tetrahydratNatriumacetat, trihydrat SackarosKviave

6.2 Blandbarhet

Detta lakemedel far inte blandas med andra ldkemedel forutom de som ndmns under avsnitt 6.6 och
12.

6.3 Hallbarhet

Beredningssats —.MM/AAAA

Rekonstituerat och isotopmérkt material — 4 timmar.

6.4 Forsvaringsanvisningar

Beredningssats- Forvaras i kylskép (2 — 8°C). Far ej frysas.

Rekonstituerat och isotopmarkt material — Forvaras vid hogst 25°C. Far ej¥0rvaras i kylskép eller
frysas.

6.5 Forpackningstyp och innehall

En flaska &r f6rberedd for att innehalla 0,31 mg frystorkadd LadukoScan monoklonala antikropps-
fragment.

Glasflaskan av typ I &r forsluten med en propp avi&rétt’butylgummi med en gron avdragbar forsegling.
Forpackningsstorlek: En injektionsflaska pef kartorig.

6.6  Séarskilda anvisningar for destrektion och 6vrig hantering

Lis noggrant igenom hela instrukiiorien innan beredningproceduren pabdrjas.

LeucoScan ér en steril, fryvstorkad beredning som innehaller 0,31 mg sulesomeb per injektionsflaska
och som dven innehalier®, 22 mg tennkloriddihydrat , 3,2 mg kaliumnatriumtartrat tetrahydrat, 7,4 mg
natriumacetat trihydrat, {sattika (sparméngd), saltsyra (sparméangd), 37,8 mg sackaros, kvéve
(vakuum). Den bjlggenererande substansen, teknetium 99m Leukoscan [teknetium 99m sulesomab]
bildas vid rekenstitution av innehallet i injektionsflaskan med Leukoscan med 0,5 ml natriumklorid
for injektion/ folit av tillsats av 1100 MBq natriumperteknetat [ Tc] i 1 ml natriumklorid for
injektion. (Pen salunda framstéllda 16sningen har ett pH pa 4,5-5,5 och &r endast avsedd for intravends
anvandaing.

Radisfarmaceutiska preparat skall beredas av anvindaren pa sddant sétt att det uppfyller kraven pa
stralskyddssédkerhet och kvaliteten for lakemedel. Lampliga aseptiska forsiktighetséatgérder skall
vidtas, i enlighet med kraven for god tillverkingsstandard (GMP) for lakemedel.

Rekonstituerade radioaktiva likemedel skall hanteras med vattentéta handskar, fullgod avskdrmning
av radioaktiviteten och aseptisk teknik. Efter rekonstituering skall oanvin-datradiefarmalkaradioaktivt
lakemedel och injektionsflaskan hanteras som radioaktivt avfall och kasseras enligt géllande

bestimmelser.

Ej anvént lakemedel och avfall skall hanteras enligt gdllande anvisningar.

Beredning



1. Inforskaffa frin kommersiell killa 900 + 200 MBq **™Tc natriumperteknetateluat som har
eluerats inom de senaste 24 timmarna. Anvénd fysiologisk natriumkloridldsning for injektion
for att 6ka den slutliga méngden eluatlosning till 1,0 ml.

2. Rengdr gummiproppen pé varje injektionsflaska genom att torka av den med alkohol.
Rekonstituera det frystorkade pulvret genom att injicera 0.50 ml saltlosning med en steril

engangsspruta i den avskdrmade LeukoScan 3 ml flaskan.

3. Snurra och skaka flaskans innehall forsiktigt i 30 sekunder for att sékerstédlla uppldsning.
Isotopmérkningen maste utféras omedelbart efter rekonstituering av produkten.

4. Tillsdtt det beredda eluatet till den avskdrmade flaskan, skaka och tilldt mérkningsreaktionemnatt
fortgd under tio minuter. Totalvolymen i flaskan motsvarar 1-,5 ml.

5. Med utgéngspunkt fran den i aktivitetskalibratorn uppmatta aktiviteten, avldgsna-tiiiracklig
mingd av substansen for att uppnd 6nskad aktivitet (750 - 1100 MBq av > T $e osering och
Administrering). LeukoScan [**Tc] kan anvindas efter tio minuter men méste anvindas inom
fyra timmar efter beredning. LeukoScan [**Tc] kan forvaras i rumstenip@ratur efter beredning.
Forvara inte i kylskép efter beredning.

6. Fore administrering skall 16sningen inspekteras visuellt for partiiilaivoch missfargning och
kvalitetskontroll skall utforas (se avsnitt 12). Om endera obserycsas skall produkten kasseras.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Immunomedics GmbH

Otto-R6hm-Strafe 69

D-64293 Darmstadt

Tyskland

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/97/032/001

9. DATUM FQR FORSTA GODKANNANDE/ FORNYAT GODKANNANDE
Datum for fossta, geakénnande: 14 februari 1997

Datum for sehaste fornyelse: 20.05.2007

10,~ ‘DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Datum for godkidnnande av senaste dndring eller dverforing: DD/MM/AAAA

11. ABSORBERAD DOS OCH EFFEKTIV DOS

Den effektiva dosekvivalenten, for denna lakemedel, som resulterar fran en administrerad aktivitet av
750 MBq ar typiskt 7.7 mSv for en individ pa 70 kg.

Teknetium [*"Tc] sénderfaller genom emission av gammastrilning, med en energi pa 140 KeV och
med en halveringstid pa 6 timmar, till teknetium [*Tc] vilket kan betraktas som kvasistabilt.
De uppskattade absorberade straldoserna, till en genomsnittlig vuxen patient pa 70 kg, frdn en
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intravends administrering av LeukoScan mérkt med 750 MBq teknetium-""" ges i Tabell 1. Dessa
uppskattade doser antar en tdmning av urinblasan varannan timme. Vérdena beridknades i enlighet med
Medical Internal Radiation Dosimetry.

Tabell 1
Sammanstéllning av normal organdosimetri av en genomsnittlig, vuxen patient (70 kg,)
efter en intravends dos av LeukoScan mérkt med 750 MBq teknetium-""
(Dosberékningar fran 13 patienter, 26 administreringar)
LeukoScan [*™Tc¢]
Organ Genomsnittlig dos uGy/MBq I:
!
Njurar 449
Urinblésevigg 21,5
Mjilte 15,7
Hjartvagg 1148
Lungor 100
Lever 9,0
Benytor 3,0
Binjurar 7,2
R6d benmarg 7,1
Pankreas 6,8
Tyroidea 6,7
Gallblasevigg | 6,2
Uterus | 5.9
Ovarier 49
Tunntarm 4,8
Mage 4,8
Ovre tjocktarmsvigg 4,7
Nedre tjocktarmsvigg 4,7
Tymus 4,5
Hela kroppen 4,2
Muskler 3,5
Testiklar 3,0
Brost 2,8
Hjérna 2,4
Hud 2,1
Effektiv dosekvivalent™ 10,3
Effektiv dos* 8,0
| * ~Eiktiv dosekvivalent och effektiv dos dr angivna i enheterna pSv/MBq

12. INSTRUKTION FOR BEREDNING AV RADIOFARMAKA.

Kvalitetskontroll

LeukoScan rekonstitueras forst med 0.5 ml isoton natriumklorid for injektion, varefter man tillsétter 1
ml natriumperteknetat [*™Tc].

Rekommenderad dos for vuxna ér 0,25 mg Fab’ - fragment mérkt med 900 + 200 MBq *""Tc
perteknetat (ungefar 1,2 ml).

Efter radioaktiv mérkning av antikroppen och spadning av ett prov pd 10 ul med 1,5 ml isoton
saltlosning, bestim omedelbart den radiokemiska renheten med snabb tunnskiktskromatografi (Thin
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layer chromatography, TLC) pé glasfiberremsor 1 x 9 cm, impregnerade med kiselgel, och med aceton
som losningsmedel. Nér 16sningsmedlets framkant &r inom 1 cm frén remsans 6vre kant, tag bort den
och klipp den i tvé halvor och placera varje del i ett glasror. Mét varje ror i en
gammascintillationsriaknare, doskalibrator eller i en radiokromatogramsanalysator. Berdkna procenten
fritt teknetium enligt foljande:

% fritt teknetium = Aktivitet 1 6vre remshalvan x 100
totala aktiviteten

Det radioaktivt mirkta preparatet skall ej innehalla mer &n 10 % fritt teknetium.

Ej anvént lakemedel och avfall skall hanteras enligt gdllande anvisningar.
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BILAGA 11
TILLVERKARE AV DEN (DE) AKTIVA
SUBSTANSEN(SUBSTANSERNA) CCH INNEHAVARE AV
TILLVERKNINGSTILLSTANMS SON ANSVARAR FOR
FRISLAPPANDE AV TILLYE2KNINGSSATS
VILLKOR FOR GODXANNANDE FOR FORSALJINING

SARSKILDA VILEKIR SOM SKALL UPPFYLLAS AV
INNEHAVAREN AV GODKANNANDET FOR FORSALJNING
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A. INNEHAVARE AV TILL VERKNINGSTILLSTANDET(EN)

Namn och adress till tillverkare av aktiv(a) substans(er) av biologiskt ursprung

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

Tillverkare ansvarig for import och frisldppande:

Immunomedics GmbH

Otto-Rohm-Strafle 69

D-64293 Darmstadt

Tyskland

B. VILLKOR FOR GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Receptbelagt likemedel.

. OVRIGA VILLKOR

Ej relevant.

C. SARSKILDA VILLKOR SOM SKALL UPPFYLLAS /V INNEHAVAREN AV
GODKANNANDET FOR FORSALJINING

Ej relevant.
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

ETIKETT PA FORPACKNINGEN

1. LAKEMEDLETS NAMN

Leukoscan 0,31 mg Pulver till injektionsvétska, 16sning
sulesomab

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En injektionsflaska innehaller 0,31 mg sulesomab

3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

En injektionsflaska innehéller tennkloriddihydrat , natriumklorid, kéliimnatriumtartrat tetrahydrat,
natriumacetat, sackaros, kvive.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNIN(%S_\‘._'ITORLEK

Pulver till injektionsvitska, 16sning
0,31 mg sulesomab

5. ADMINISTRERINGSSATT OGH ADMINISTRERINGSVAG

For intravends anviandning.

Lis bipacksedeln fore anvandning.

6.  SARSKILOYARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RAEKHALL FOR BARN

Forvaraswiein syn- och rackhall for barn.

|__ ~ OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Endast avsett for diagnostik.
Efter blandning med Tc maste den fardiga beredningen kasseras som radioaktivt avfall i enlighet med
lokala foreskrifter.

8. UTGANGSDATUM

Utg.dat.; MM/AAAA
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9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras i kylskap (2°C-8°C). Far ej frysas.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL | FOREKOMMANDE FALL

Efter anvindning skall den férdigstéillda produkten kasseras som radioaktivt avfall.

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADP;_Q_C)_ —I

Immunomedics GmbH
Otto-Rohm-Strafie 69

D-64293 Darmstadt

Tyskland

tel.: +49-6151- 66 715 66

fax: +49-6151-66 715 77

e-post: europe@immunomedics.com

12.  NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALINING

EU/1/97/032/001

13. BATCHNUMMER

Batch:

14.  ALLMAN KLASSIFLCZI—:' NG FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt ldkemedel.

| 15,

BRUKSANVISNING

| 16.

INFORMATION | BLINDSKRIFT
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

ETIKETT TILL INJEKTIONSFLASKA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

LeukoScan 0,31 mg pulver till injektionsvétska, 16sning
0,31 mg frystorkat sulesomab, tennkloriddihydrat och stabilisatorer
For intravends anvandning.

2. ADMINISTRERINGSSATT

For intravends anviandning.

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

3. UTGANGSDATUM

EXP MM/AAAA

4. BATCHNUMMER

Batch:

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT,\OLYM ELLER PER ENHET

Innehaller 0,31 mg frystorkat siesemab, tennkloriddihydrat och stabilisatorer

6. OVRIGT

Rekonstituera mdd/sferilt, pyrogenfritt *"Tc Na-perteknetat.
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

LeukoScan (0,31 pulver till injektionsvéatska, 16sning)
sulesomab

L&s noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvénda detta lakemedel.

. Spara denna bipacksedel, du kan behova ldsa den igen.
o Om du har ytterligare fragor véind dig till 1dkare.
. Om négra biverkningar blir vérre eller om du mérker nagra biverkningar som inte ndmnsi

denna information, kontakta ldkare.

I denna bipacksedel finner du information om:

Vad LeukoScan &r och vad det anvands for
Innan du anvander LeukoScan

Hur du anvander LeukoScan

Eventuella biverkningar

Hur LeukoScan ska forvaras

Ovriga upplysningar

SoukrwNE

1. VAD LEUKOSCAN AR OCH VAD DET ANVANDS FOR

En antikropp dr en naturlig substans som tillverkas #din kropp. Den binder frimmande substanser for
att de lattare skall avldgsnas fran din kropp. DinKopp tillverkar ménga olika typer av antikroppar.

LeukoScan (sulesomab) &r en speciell typ at: antikfopp som binds till ytan pa vissa blodceller som
kallas leukocyter (vita blodkroppar). Ret! pipduceras i moss och renas sé att den kan anvéndas +hos
minniskor.Nér denna antikropp kombinesas med det radioaktiva isotopen, teknetium, och sprutas in i
en ven soker den sig till onormala, desamlingar av vita blodkroppar och vidhéftar till dessa. En till atta
timmar efter injektionen kommes dwatt fa ldgga dig pa ett specialbord och bilder kommer att tas med
en vanlig nuklidkamera (somtavbildar radioaktivitet). Detta hjilper din lékare att stélla en diagnos och
att beddma omfattningen v din sjukdom. Lakaren gor detta med hjélp av en speciell kamera som kan
se omraden med radioakfiyatet for att se var det finns infektioner. Detta lakemedel ar endast avsett for
diagnostik.

LeukoScan anwands for att undersdka om ldnga rorben ar infekterade. Kort efter att LeukoScan
blandats meaden radioaktiva isotopen kommer lékaren injicera det i en av dina vener. En till 4tta
timmar gerar? ombeds du att 1agga dig pa ett specialbord och bilder tas med en vanlig nuklidkamera
for att"utrona var infektionerna &r lokaliserade.

[.euixdScan ér ett antikroppsfragment som lénkats till en radioaktiv substans kallad teknetium.
LeukoScan anvénds for patienter med misstinkt infektion i benvévnad s.k. osteomyelit. Antikroppen
har férmégan att binda sig till ytan pd de vita blodcellerna, vilka infiltrerar infektionsomradet. Nér de
radioaktiva antikropparna binds till de vita blodkropparna, kan din ldkare lokalisera infektionen med
hjélp av en speciell kamera som ser omraden med radioaktivitet. Lakaren kan ocksé bedoma
omfattningen av infektionen. Detta hjilper ldkaren att faststilla om det finns en infektion i benvavnad
och vilken typ av behandling som skall anvéndas.

2. INNAN DU ANVANDER LEUKOSCAN
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Anvand inte Leukoscan 0,31 mg, Pulver till injektionsvéatska, 16sning

o om du vet att du dr allergisk (6verkénslig) mot sulesomab eller protein som hirstammar fran
moss, skall du tala om det for din ldkare. I sddana fall ska du inte f& LeukoScan.

Var sarskilt forsiktig med Leukoscan

o Det dr mojligt att LeukoScan kan orsaka en allvarlig allergisk reaktion. Darfor skall ldkaren ha
dig under noggrann uppsikt en kort stund efter det att du fatt injektionen.

o Om du tidigare har fatt LeukoScan eller nagon annan produkt som tillverkats musantikroppar
bor din ldkare ta ett blodprov for att kontrollera att du inte har utvecklat allergi mot det.

. Om den beredda losningen av LeukoScan ar missfargad eller innehéller partiklar ska den, int¢
anviandas.

Anvéandning av andra lakemedel
Inga interaktioner med andra ldkemedel har till dags dato beskrivits.

Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tegir anara ladkemedel,
dven receptfria sddana.

Anvandning av LeukoScan med mat och dryck

Inga studier av effekten av mat/dryck har utforts.

Graviditet och amning

Graviditet

Om du é&r gravid ska du inte ges LeukoScan.

Amning

Om du ammar, skall du upphdrasméa’ @mningen i minst 24 timmar efter det du fatt LeukoScan.
Anvandning av radiofarmageutiska preparat

o Radiofarmaceutiskapreparat skall endast anvéndas av kvalificerad personal som &r behdriga att
hantera radicituklider.

o Detta radisfarmaceutiska preparat kan endast erhéllas, anvidndas och administreras av behdriga
perseness diarfor avsedda kliniska lokaler. Mottagande, férvaring, anviandning, transport och
kassering av sddant preparat regleras av bestimmelser och/eller licenser frén berdrda
myndigheter.

. Radiofarmaceutiska preparat skall beredas av anvdndaren pé sédant sitt att det uppfyller kraven
pa strélskyddssékerhet och kvaliteten for lakemedel. Lampliga sterila forsiktighetsatgérder skall
vidtas, i enlighet med kraven for god tillverkingsstandard (GMP) for lakemedel.

o Efter anvindning skall férpackningen kasseras som radioaktivt avfall.

Korférmaga och anvandning av maskiner

Inga studier av effekten paférmagan att kora bil eller anvinda maskiner har utforts.

Viktig information om nagot innehallsamne i LeukoScan
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Om du inte tal vissa sockerarter, bor du kontakta din ldkare innan du tar denna medicin.
3. HUR DU ANVANDER LEUKOSCAN

Dosering

Du far en enkeldos pa 0,25 mg LeukoScan. Den innehaller 740-1100 Mbq av den radioaktiva isotopen
teknetium.

Administreringssétt

Din lékare bereder 1,5 ml av LeukoScan och den radioaktiva isotopen teknetium. 0,25 mg av
LeukoScan mérks med 740 - 1100 Mbq teknetium. Detta injiceras sedan in i en av dina vener([/on
radioaktiva dosen é&r ofarlig och forsvinner helt frén kroppen inom 24 timmar.

Upprepad administrering

LeukoScan tillreds for enstaka injektioner. Om din ldkare beslutar att ge dig €nsy<ferligare injektion
efter flera veckor eller ménader skall ditt blod forst testas for att utréna om cg utvecklat en allergi mot
LeukoScan.

Om du har tagit anvant fér stor mangd av LeukoScan

Den hogsta dos av LeukoScan som kan ges har inte utvérderatS. Batienter har fatt fyra ganger hogre
dos @n du nu fér, utan att det gett ndgra biverkningar.

Om mot férmodan en dverdos av stralning administreras{mpd LeukoScan, kan den av patienten
absorberade dosen minskas genom tillforsel av vétska, oralt4via munnen) eller intravendst, for att
stimulera utsondring av den radioaktiva méirkningen

Om du slutar att anvanda LeukoScan

LeukoScan tillreds for enstaka injektiorier.

Om du har ytterligare frdgor om, uatia’ldkemedel kontakta ldkare.

4. EVENTUELLATIVERKNINGAR
Liksom alla lakepwedelkan LeukoScan orsaka biverkningar men alla anvéndare behover inte fa dem.

Vissa biverkhinjar, om &n ovanliga, har rapporterats. Dessa inkluderar en 6kning av en viss typ av
vita blodkreppar, s.k. eosinofiler (ger inga uppenbara symtom) och utslag.

Onmenagra biverkningar blir virre eller om du méarker nagra biverkningar som inte ndmns i denna
inférmation, kontakta ldkare.

5. FORVARING AV LEUKOSCAN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

Utgangsdatum och forvaring

Beredningssats - 4 ar. Forvaras i kylskéap (2°C-8°C). Fér ¢j frysas.
Fardigberett och isotopmarkt material — 4 timmar. Forvaras vid hogst 25°C. Far inte forvaras i kylskéap
eller frysas.
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Efter anvéndning ska forpackningen kasseras som radioaktivt avfall.

6. OVRIGA UPPLYSNINGAR
Innehéallsdeklaration

Beredningssats for *"Tc-mirkt LeukoScan
Beredningssatsen innehéller inte den radioaktiva isotopen.

Den aktiva substansen ér sulesomab.
En 3-ml flaska innehaller 0,31 mg sulesomab (IMMU-MN3 Fab’-SH monoklonala antigranulocyt

antikroppsfragment fran mus).

Ovriga innehallsimnen &r

Tennkloriddihydrat Natriumklorid

Iséttika (spar) Saltsyra (spér)
Kaliumnatriumtartrat tetrahydrat Natriumacetat, trihydrat
Sackaros Kviéve

Lakemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Pulver till injektionsvitska, 16sning

En injektionsflaska &r beredd sa att den innehaller 0,31 mg fryjtorkad LeukoScan monoklonala
antikroppsfragment. Glasflaskan av typ I &r forsluten m¢d ¢q propp av grétt butylgummi med en gron
avdragbar forsegling.

Forpackningsstorlek: en injektionsflaska per kartehg:

Innehavare av godk@nnande for férséljning.Och tillverkare

Immunomedics GmbH
Otto-Rohm-Strafle 69
D-64293 Darmstadt
Tyskland
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