KISA URUN BILGIiSi

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
TECHNESCAN DTPA, 20,8 mg enjeksiyonluk ¢ozelti hazirlamak icin liyofilize toz
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIMI

Etkin madde :
Her bir flakon,;
Pentetik asit : 20,8 mg igerir.

Yardimci maddeler:
Sodyum hidroksit: 10,4 mg

Yardimc1 maddeler i¢in Boliim 6.1°e bakiniz.

Tan1 ajan1 olan Teknesyum (**™Tc) pentetat’in hazirlanmasi i¢in sodyum perteknetat (**™Tc) ile
isaretleme Oncesi sulandirilmalidir. Radyoniiklid, kitin bir pargas1 degildir. TECHNESCAN
DTPA formiilasyonunda radyoizotop madde bulunmamaktadir.

3. FARMASOTIK FORM
Radyofarmasotik hazirlama kiti.
Kirli beyazdan hafif sariya yakin, enjeksiyonluk c¢ozelti hazirlamak, oral kullanim ya da

inhalasyon i¢in steril liyofilize toz.

4. KLINiK OZELLIKLER

4.1. Terapotik Endikasyonlar
Sodyum perteknetat (*™Tc) ¢ozeltisi ile isaretlendikten sonra elde edilen iiriin (Tc-99m-

DTPA) asagidaki endikasyonlar i¢in kullanilabilir:

a) Intraven6z enjeksiyon sonrasi asagidaki endikasyonlar i¢in kullanilabilir:

- Renal perflizyon, fonksiyon ve iiriner sistem ¢aligsmalar1 i¢in dinamik renal sintigrafi,
- Glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) 6l¢iimii,

- Serebral anjiyografi ve beyin gorintiileme (bilgisayarli tomografi (BT) ve/veya
manyetik rezonans (MR) ile goriintiileme uygun olmadiginda alternatif bir ydntem
olarak).

b) Teknesyum (*’™Tc) isaretli nebiilize igerigin inhalasyonundan sonra asagidaki
endikasyonlar i¢in kullanilabilir:

- Akciger ventilasyon sintigrafisi.

¢) Teknesyum (**™Tc) isaretli igerigin oral yolla uygulanmasindan sonra asagidaki
endikasyonlar i¢in kullanilabilir:

- QGastroozofajeal reflii ve gastrik bosalmanin incelenmesi.
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4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Yetiskinler ve yaglilar:
Onerilen uygulama dozlar1 asagidaki gibidir (diger dozlar gerekgelendirilebilir).

Intravenoz kullanim;

- Plazmadan glomeriiler filtrasyon hizi (GFR) 6l¢timii: 7-18 MBq

- Ardisik dinamik renal sintigrafi ile kombinlenmis gama kamera kullanilarak glomeriiler
filtrasyon hizinin 6l¢iilmesi: 40-400 MBq. Ardisik tarama, enjeksiyondan hemen sonra
baslamalidir. En uygun statik goriintiilleme zamani, enjeksiyondan 1 saat sonrasidir.

- Beyin goriintiilleme Serebral anjiyografi: 185-740 MBq. Serebral incelemelerde statik
goriintiileme 1 saat boyunca saglanir, eger gerekirse enjeksiyondan sonra birkag saat
daha goriintiilemeye devam edilebilir. Ardisik dinamik tarama islemi enjeksiyondan
hemen sonra baslatilmalidir.

Inhalasyon igin;
Akciger ventilasyon sintigrafisi:

- Nebiilizérde 500-1.000 MBq
- Akcigerlerde 50-100 MBq

Oral kullanim i¢in;
- Gastroozefajial reflii ve gastrik bosalmanin incelenmesi: 1020 MBq.

- Teknesyum (*’™Tc) pentetat uygun hacimde (30 ila 240 mL) s1v1 tastyict (8rn. siit) ile
karistirtlir.
9mT¢ ile in vitro olarak radyo isaretlemesi yapildiktan sonra kullanim amacimna gore;
intravendz yol ile, nebiilizatorle inhalasyon yolu ile ve oral yoldan hastaya uygulanir. Coklu
doz kullanim i¢in uygundur.

Bu tibbi iiriin hastaya uygulanmadan 6nce sulandirilmalidir.

Uygulamadan 6nce tibbi {iriiniin sulandirilmasi ve radyo-isaretlenmesi ile ilgili talimatlar
icin Boliim 12’ye bakiniz.

Hasta hazirligi icin Boliim 4.4’e bakiniz.

Gorintu elde etme

- Renal perfiizyon goriintiilemesi, enjeksiyondan hemen sonra 1 dakikaya kadar dinamik
alimlarla elde edilir. En uygun statik goriintiileme siiresi enjeksiyon sonrasi 1 saattir.
Kaptopril (ACE inhibitorii) renografisi durumunda, teknesyum (*™Tc) pentetat
uygulamasindan dnce kaptopril intravendz olarak verilir. Bireysel bobrek fonksiyonu
ve idrar ¢ikis1 goriintiilemesi, enjeksiyondan sonra gergeklestirilen dinamik edinimlerle
elde edilir. Bobreklerden biri veya her ikisi ilk 20 dakika i¢inde tatmin edici bir sekilde
bosalmamissa, bir furosemid testi yapilir, dinamik ¢ekim diiiretik uygulamasindan sonra

15 dakika daha devam etmelidir. Statik goriintiiler enjeksiyondan 1 saat sonra elde
edilebilir.
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- Serebral

incelemeler

baslamalidir.

Statik goriintiiler enjeksiyondan 1 saat ve gerekirse birkag saat sonra elde edilir.

icin dinamik

goriintiileme

enjeksiyondan hemen

sonra

- Akciger ventilasyon goriintiilemesi i¢in : Akcigerlerin goriintiileri 180 dakika boyunca
elde edilir.

Ozofagusun dinamik gériintiileri, uygulamadan sonraki ilk dakikalarda elde edilir ve ardindan
gastrodzofageal refliiniin degerlendirilmesi i¢in 60 dakika boyunca siirekli goriintiilleme yapilir.
Gastrik bosalma 60 dakikada ve beslenmenin tamamlanmasindan 2 veya 3 saat sonra

hesaplanir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Bobrek/Karaciger yetmezligi :

Bu hasta grubunda radyasyona maruziyet artabileceginden uygulanacak aktivite dikkatlice

incelenmelidir (bkz. Boliim 4.4).

Pediyatrik p

opiilasyon:

Cocuklarda ve addlesanlarda kullanim, klinik ihtiyaglara ve bu hasta grubundaki risk/yarar

oranina gore dikkatlice degerlendirilmelidir. Cocuklara ve addlesanlara intravendz yolla

uygulanacak aktiviteler, ilgili endikasyona karsilik gelen formiil ve geng¢ hastanin viicut

kiitlesine karsilik gelen ilgili diizeltme faktorii kullanilarak Avrupa Niikleer Tip Birligi

EANM (2016) pediatrik dozaj kart1 tavsiyelerine gore hesaplanabilir.

- Anormal bobrek fonksiyonlarinda teknesyum (*°™Tc) pentetat uygulamasi

Uygulanan Aktivite [MBq] = Baslangi¢ Aktivitesi x (14,0’ lik baglangic aktivitesi)

Tablo 1
Viicut Kiitlesi | Carpi Viicut Kiitlesi |Carp Viicut Kiitlesi |Carpi
3kg 1 22 kg 5,29 42 kg 9,14
4 kg 1,14 24 kg 571 44 kg 9,57
6 kg 1,71 26 kg 6,14 46 kg 10,00
8 kg 2,14 28 kg 6,43 48 kg 10,29
10 kg 2,711 30 kg 6,86 50 kg 10,71
12 kg 3,14 32 kg 7,29 52-54 kg 11,29
14 kg 3,57 34 kg 7,72 56-58 kg 12,00
16 kg 4,00 36 kg 8,00 60-62 kg 12,71
18 kg 4,43 38 kg 8,43 64-66 kg 13,43
20 kg 4,86 40 kg 8,86 68 kg 14,00
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Cok kiiciik cocuklarda (1 yasma kadar), teknesyum (*™Tc) perteknetat ile iiriner sistem
incelemelerinde yeterli kalitede goriintii elde edebilmek i¢in gerekli minimum doz 20
MBq’dir.

- Normal bobrek fonksiyonlarinda teknesyum (°’™Tc) pentetat uygulamasi

Uygulanan Aktivite{MBq] = Baslangi¢ Aktivitesi x (34,0'lik baglangic aktivitesi )

Tablo 2
Viicut Kiitlesi | Carpa Viicut Kiitlesi |Carpi Viicut Kiitlesi | Carpi
3kg 1 22 kg 3,06 42 kg 4,41
4 kg 1,12 24 kg 3,18 44 kg 4,53
6 kg 1,47 26 kg 3,35 46 kg 4,65
8 kg 1,71 28 kg 3,47 48 kg 4,77
10 kg 1,94 30 kg 3,65 50 kg 4,88
12 kg 2,18 32 kg 3,77 52-54 kg 5,00
14 kg 2,35 34 kg 3,88 56-58 kg 5,24
16 kg 2,53 36 kg 4,00 60-62 kg 5,47
18 kg 2,71 38 kg 4,18 64-66 kg 5,65
20 kg 2,88 40 kg 4,29 68 kg 5,77
- Akciger ventilasyon sintigrafisi : Nebiilizorde 500 — 1.000 MBq ; akcigerde 10 MBq
- QGastroozofageal reflii tespiti ve midede sivi bosalmasi : 10 - 20 MBaq.
Radyofarmasotigin uygulanan aktivitesi ve hastaya verilecek hacim yas, viicut agirlig
ve olagan beslenme hacmi gibi hasta faktorlerine dayanmalidir. Cocuklar icin
uygulanan aktivite, tanisal goriintii kalitesi i¢in makul olarak elde edilebilecek kadar
diistik olmalidir.
Geriyatrik popiilasyon:

Yasli hastalar i¢in 6zel bir doz uygulamasi gerekmemektedir.

4.3.Kontrendikasyonlar

Etkin maddeye veya Boliim 6.1°de belirtilen yardimc1 maddelerden herhangi birine veya
isaretlenmis radyofarmasotigin herhangi bir bilesenine kars1 agirt duyarliligi olan hastalarda
kontrendikedir.

4.4. Ozel kullamim uyarilar1 ve énlemleri

RADYOFARMASOTIKLER SADECE NUKLEER TIP UZMANLARI TARAFINDAN
NUKLEER TIP MERKEZLERINDE UYGULANIR.

Asir1 duyarhilik veva anafilaktik reaksiyvon potansiyeli

Asir1 duyarhilik veya anafilaktik reaksiyonlar meydana gelirse, tibbi iirliniin uygulanmasi
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derhal durdurulmali ve gerekirse intraven6z tedavi baslatilmalidir. Acil durumlarda hemen
miidahale edilebilmesi i¢in gerekli tibbi {irtinler ve endotrakeal tiip ve ventilatér gibi
ekipmanlar hazir bulundurulmalidir.

Bireysel yarar/risk gerekcelendirmesi

Her hasta i¢in radyasyona maruz kalma, muhtemel fayda ile gerekcelendirilebilir olmalidir.
Uygulanan aktivite her durumda, gerekli tanisal bilgiyi elde etmek i¢in makul olarak
ulagilabilecek kadar diistik olmalidir.

Bobrek/ karaciger yetmezligi

Artmis radyasyon maruziyeti miimkiin oldugundan, bu hastalarda fayda risk oraninin
dikkatli bir sekilde degerlendirilmesi gerekir.

Pedivatrik popiilasyon

Pediyatrik popiilasyonda kullanim bilgisi i¢in B6liim 4.2°ye bakiniz.

MBq basina etkili doz yetigkinlerde oldugundan daha yiiksek oldugu icin dikkatli bir
endikasyon degerlendirmesi gerekmektedir (Boliim 11°e bakiniz).

Hasta hazirligi

Hasta muayeneye baslamadan once iyi hidrate olmali ve radyasyonu azaltmak igin
muayeneden sonraki ilk saatlerde miimkiin oldugunca sik tuvalete ¢ikmaya tesvik
edilmelidir.

Ozel uyarilar

TECHNESCAN DTPA, subaraknoid bosluga uygulanmamalidir ve serebrospinal sivi
(BOS) akis sintigrafisi i¢in kullanilmamalidir.

Her radyofarmasotik {iriin i¢in oldugu gibi TECHNESCAN DTPA’nin da regetelenmesi,
kullanilmasi ve uygulanmasi, sadece gerekli terapotik dnlemlerin kolayca alinabildigi klinik
ortamlarda, yetkili personel tarafindan gerceklestirilmelidir.

Radyofarmasétikler, radyasyon giivenligi yOnetmeliklerine ve farmasotik kalite
gerekliliklerine uygun sekilde hazirlanmalidir. Hazirlama islemi uygun aseptik teknikler ile
gerceklestirilmelidir ve ilacin dogru bir sekilde hazirlanmasi ve kullanilmasi ile ilgili
gereklilikleri karsilamalidir.

Eger hipersensitivite veya anaflaktik reaksiyonlar ortaya ¢ikarsa TECHNESCAN DTPA
uygulamasi derhal durdurulmalidir ve gerekirse intravendz tedaviye baslanmalidir. Acil
durumlarda acil eylem olanagi saglamak amaciyla, endotrakeal tiip ve suni solunum cihazi
gibi gerekli tibbi iirlinler ve endotrakeal tlip ve suni solunum cihazi gibi destek ekipmanlari
her an mevcut bulundurulmalidir.

Enjeksiyonu uyguladiginiz zamana bagli olarak, hastaya verilen sodyum igerigi bazi
durumlarda 1mmol'den fazla olabilir. Diisiik sodyum diyeti uygulayan hastalarda bu durum
dikkate alinmalidir.

Cevresel tehlikelerle ilgili dnlemler i¢cin Boliim 6.6’ya bakiniz.
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4.5. Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Birgok ilag test edilen organmn fonksiyonunu etkileyebilir ve **™Tc pentetat (DTPA)
tutulumunu degistirebilir :

Bobrek sintigrafisi sirasinda
Baz1 nefrolojik ve tirolojik hastaliklarin ayirict tanisinda, farmakolojik testler sirasinda tek
bir diiiretik veya ACE inhibitorii uygulamasi kullanilabilir.

ACE inhibitorleri renal kan akisini azaltir.

Diklofenak, furosemid ve hidroklorotiyazid gibi diger diiiretikler renal ekskresyonu
etkileyebilir ve bdylece teknesyum (**™Tc) pentetat klerensini etkileyebilir.

Aminoglikozidler, sisplatin ve uygulanan kontrast maddeler gibi nefrotoksik ilaglar
bobreklerden atilimi  azaltabilir ve bdylece teknesyum (°°™Tc) pentetat klerensini
etkileyebilir.

Gastrodzofageal sintigrafi ve gastrik bosalma sirasinda :
- Morfin ve levodopa gastrik bosalmay1 geciktirir.
- Metoklopramid gastrik bosalmay1 uyarabilir ve ince bagirsak gecis siliresini onemli
Olciide azaltabilir.
- Aliiminyum antasitler ve propantelin gastrik bosalmay1 uzatabilir.

Serebral anjiyosintigrafi sirasinda:

Psikotropik ilaglar, eksternal karotis arter bolgesindeki kan akimini hizlandirir. Bu durum,
arteriyel ve kapiller fazda nazofarengeal bolgede radyoaktif iirliniin tutulumunun artmasina
(hot nose=sicak burun fenomeni) neden olabilir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler

Ozel popiilasyon ile ilgili herhangi bir ilag etkilesimi degerlendirmesi yapilmamustir.
Pediyatrik popiilasyon

Bugiine kadar herhangi bir ilag etkilesimi degerlendirmesi yapilmamustir.

Bobrek yetmezIligi olan hastalar

Bugiine kadar herhangi bir ilag etkilesimi degerlendirmesi yapilmamustir.

4.6. Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/ Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan bir kadina radyoaktif tibbi iirtin uygulamasi planlaniyor
ise gebelik mutlaka sorgulanmalidir. Adet periyodunda gecikme olan kadinlar aksi ispat
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edilmedikge gebe kabul edilmelidir. Gebelik siiphesi bulunan durumlarda (gecikmis periyot,
cok diizensiz periyot vb.), iyonize radyasyon yaymayan alternatif teknikler hastaya
onerilmelidir.

Gebelik donemi
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢caligmalar, gebelik/ ve-veya/ embriyonal/ fetal gelisim/ ve-veya/

dogum/ ve-veya/ dogum sonrasi gelisim lizerindeki etkiler bakimindan yetersizdir (BSliim
5.3’e bakiniz). insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

Gebe kadinlara uygulanan radyoniiklid islemler sonucunda fetiis de radyasyona maruz
kalacaktir. Bu nedenle TECHNESCAN DTPA kiti gerekli olmadik¢a (teknesyum (**™Tc)
pentetat (DTPA) uygulamasi ile saglanmasi diisliniilen faydalarin anne ve fetiiste
dogabilecek potansiyel zarardan daha biiyiik oldugu durumlar disinda) gebelik doneminde
kullanilmamalidir.

Laktasyon donemi

Emziren bir anneye radyofarmasétik uygulamadan once, anne emzirmeyi birakana kadar
radyoniiklid uygulamasini erteleme olasilig1 gz 6niinde bulundurulmalidir. Ayrica, anne
siitiindeki  aktivitenin salgilanmas1 da g6z Onlinde bulundurularak en uygun
radyofarmasotik secimi yapilmalidir. Emzirme doneminde TECHNESCAN DTPA
uygulamasi gerekli ise, 12 saat boyunca emzirme kesilmeli ve bu siire boyunca sagilan siit
atilmalidir.

Ureme yetenegi/ Fertilite

TECHNESCAN DTPA’nin lireme yetenegi/ fertilite iizerine olan etkisi bilinmemektedir.

4.7. Arac¢ ve makine kullanimu iizerindeki etkiler

TECHNESCAN DTPA uygulamasinin ara¢ ve makine kullanma yetenegi lizerine herhangi
bir etkisi bulunmamaktadir veya ihmal edilebilir diizeydedir.

4.8. istenmeyen etkiler

Iyonize radyasyon maruziyeti, kanser olusumu ve kalitsal kusurlarin gelisimi ile potansiyel
olarak baglantilidir. Onerilen maksimum aktivite olan 740 MBq uygulandiginda etkin doz
3,6 mSv oldugundan, bu advers olaylarin diisiik olasilikla meydana gelmesi beklenmektedir.

Istenmeyen etkiler asagidaki siklik derecesine gore siralanir.

Cok yaygin (> 1/ 10); yaygin (=1/100 ila <1/10 ); yaygin olmayan ( >1/1.000 ila < 1/100);
seyrek (=1/10.000 ila < 1/1.000 ); ¢ok seyrek (<1/10.000 ); bilinmiyor (eldeki verilerden
hareketle tahmin edilemiyor).

Sistem organ siniflarina gore siniflandirilmig advers reaksiyonlar asagida gosterilmistir.
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Sistem Organ Sinifi (SOC) Semptom Sikhk

Sinir sistemi hastaliklar Bas donmesi Bilinmiyor

Vaskiiler hastaliklar Hipotansiyon, yiizde| Bilinmiyor
kizariklik

Solunum, gogiis bozukluklar1 ve mediastinal | Dispne Bilinmiyor

hastaliklar1

Deri ve deri alt1 doku hastaliklar Urtiker, pruritus Bilinmiyor

Stipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi:
Ruhsatlandirma sonrasi stlipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiyiik 6nem

tagimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAM)’ne bildirmeleri gerekmektedir (www.titck.gov.tr; e-
posta: tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0312 218 35 99).

4.9. Doz Asim ve tedavisi

Teknesyum (**™Tc) pentetat ile doz asim1 olmasi halinde, sik miktiirasyon ve zorlu diiirez
ile radyoniiklidin viicuttan eliminasyonun arttirilmasi yoluyla hastanin absorbe ettigi doz
miimkiin oldugunca azaltilmalidir. Uygulanan etkin dozu tahmin etmek bu siiregte faydali
olabilir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER
5.1.Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapédtik grubu : Diyagnostik radyofarmasétikler, renal sistem, teknesyum (*™Tc)

pentetik asit
ATC kodu : VO9C A01

Etki mekanizmasi

- Teknesyum (*’™Tc) pentetat, iniilin gibi, plazma proteinlerine ihmal edilebilir diizeyde
baglanarak kanda dolasir. Glomeriiler membrandan siiziiliir ve hi¢bir tiibiiler sekresyon
veya reabsorpsiyona ugramaz. Normal kan - beyin bariyerini (KBB) gecmez.

- Teknesyum (*™Tc) pentetat 1,2-2 mikrometre partikiil biiyiikliigiine sahip bir su
¢ozeltisinden aerosol haline getirilir. Inhalasyondan sonra aerosol damlaciklari,
aerodinamik Ozelliklerine, 6zellikle de kiitle medyan aerodinamik ¢aplarina bagl
olarak hava yollar1 ve alveoller i¢cinde dagilir ve birikir.

- Oral uygulamay1 takiben, teknesyum (*™Tc) pentetat sindirim bariyerini gecmez
(emilemez). Yemekle karistirldiginda, teknesyum (*™Tc) pentetat sindirim gecisini
takip eder.

Farmakodinamik etkiler
Tam igin kullanilan konsantrasyonlarda ve aktivitelerde, **™Tc pentetat herhangi bir
farmakodinamik aktivite gostermemektedir.
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5.2. Farmakokinetik ozellikler
Genel ozellikler
Emilim:
Intravendz yolla damar igine uygulanir.

Dagilim:
Intravendz enjeksiyonu takiben, teknesyum (*™Tc) pentetat (DTPA) hizla ekstraseliiler

bosluk boyunca dagilir. Enjekte edilen dozun %5’inden az1 plazma proteinlerine baglanir.
Ayrica, teknesyum (**™Tc) pentetatin (DTPA) kirmizi kan hiicrelerine ihmal edilebilir
sekilde baglanmasi da sdz konusudur. Teknesyum (**™Tc) pentetat (DTPA) normal kan-
beyin engelini gegemez ancak anne siitiine az miktarda geger.

Odem veya assit gosteren hastalarda, radyoizotopun ekstraseliiler bosluktaki dagilimi
degisebilir.

Akciger ventilasyon calismalarinda, inhalasyonu takiben, teknesyum (*™Tc) pentetat
(DTPA) akciger alveollerinden diliie vaskiiler bosluga dogru hizlica dagilir. Sigara igmek
gibi bir¢ok faktor pulmoner epitelin permeabilitesini degistirebilir.

Oral uygulamay1 takiben, teknesyum (*’™Tc) pentetat (DTPA) sindirim sistemi bariyerini
gecemez.

Biyotransformasyon:
Gegerli degildir.

Eliminasyon :
Plazma klerensi son derece hizli bir komponent ile beraber multi eksponansiyeldir.

Kompleks, in vivo olarak stabil kalir. idrar radyoaktivitesinin %98’inden fazlasi selat
formundadir.

Enjekte edilen dozun yaklasik %901 ilk 24 saat i¢inde esas olarak glomeriiler filtrasyon yolu
ile elimine edilir. Bilesenin, bobreklerde retansiyonu gosterilmemistir.
Teknesyumun (**™Tc) fiziksel yarilanma 6mrii 6.01 saattir.

Teknesyum (*™Tc) pentetatin (DTPA) akcigerlerdeki yarilanma 6mrii 1 saatten biraz daha
azdir.

Dogrusallik/ Dogrusal Olmayan Durum:
Veri yoktur.

Bobrek/Karaciger yetmezligi
Renal hastalig1 olan hastalarda plazma klerensi gecikebilir.
Farmakokinetik, karaciger yetmezligi olan hastalarda karakterize edilmemistir.
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5.3. Klinik oncesi giivenlilik verileri

Bu tibbi {irtin, diizenli veya siirekli uygulama i¢in uygun degildir. Tavsanlarda ve kopeklerde
CaNa3DTPA’nin 14 giin boyunca, normal insan dozunun 100 ve 1.000 kati (sirasiyla)

dozda yinelenen intravendz uygulama, herhangi bir toksisite kanit1 tiretmemistir. Farelerde
diistige ve fetal 6liime yol agan CaDTPA dozu, kadinlarda tani igin 6nerilen CaNa3DTPA
dozunun yaklasik 3.600 katidir. Mutajenisite ¢alismalari ve uzun donem karsinojenisite

caligmalar1 gergeklestirilmemistir.

6. FARMASOTIK OZELLIKLERI

6.1. Yardimci maddelerin listesi

Gentisik asit

Kalay (II) klortir dihidrat

Kalsiyum kloriir dihidrat

Sodyum hidroksit

Hidroklorik asit ( pH ayarlayic1 olarak )

6.2. Gecimsizlikler

Gegimlilik ¢aligmalar1 yapilmadigindan, bu tibbi iirtin, Boliim 12°de belirtilen tibbi {iriinler
haricinde baska bir iiriinle karistiritlmamalidir.

6.3. Raf omrii

Uretim tarihinden itibaren 25°C altindaki oda sicakliginda saklanmas1 kosulu ile 12 aydur.
Son kullanma tarihi her flakonun etiketinde ve karton kutu lizerinde belirtilmistir.
Isaretlenmis iiriin, 25°C altindaki oda sicakliginda saklandiginda, sulandirildiktan sonra 8
saat i¢inde enjekte edilmelidir.

6.4. Saklamaya yonelik ozel tedbirler

25°C altindaki oda sicakliginda saklaymniz. Vialleri kutuda saklayiniz.
Isaretlenmis t1bbi {iriiniin saklama kosullar1 i¢in BSliim 6.3’e bakiniz.

Radyofarmasétiklerin saklanmasi, TENMAK’1in radyoaktif {riinler ile ilgili yonetmelik ve
mevzuat hiikiimlerine gore yapilir.

6.5. Ambalajin niteligi ve icerigi

Aluminyum kapak ile miihiirlenmis bromobiitil kauguk tipa ile kapatilmis bes adet 10 mL’lik
Tip I cam vial ( Tip 1 Avrupa Farmakopesi ) igeren karton kutu.
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6.6. Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Genel uyarilar

Radyofarmasdétikler, belirtilen klinik talimatlar dogrultusunda yalnmizca yetkili kisiler
tarafindan toplanmali, kullanilmali ve uygulanmalidir. Radyofarmasétiklerin toplanmasi,
saklanmasi, kullanimi, sevkiyati ve imhasi ilgili mevzuatlar hiikiimlerince gerceklestirilir.

Radyofarmasétikler, hem radyasyon giivenliligi hem de farmasotik kalite gerekliliklerini
karsilayacak sekilde hazirlanmalidir. Uygun aseptik dnlemler alinmalidir.

Kitin igerigi yalmzca teknesyum (**™Tc) pentetatin hazirlanmasinda kullanilmak iizere
tasarlanmistir ve Once hazirlik prosediiri uygulanmadan dogrudan hastaya

uygulanmamalidir.

Uygulamadan 6nce tibbi iiriiniin sulandirilmasi ile ilgili talimatlar i¢in Béliim 12’ye bakiniz.

Bu iiriiniin hazirlanmas1 sirasinda herhangi bir zamanda flakonun biitiinliigii bozulursa, tiriin

kullanilmamalidir.

Uygulama prosediirleri, tibbi {iriiniin kontaminasyonu ve operatdrlerin 1g1maya maruziyet

riskini en aza indirecek sekilde gergeklestirilmelidir. Yeterli koruma saglanmasi zorunludur.

Kitin sulandirilmadan 6nceki igerigi radyoaktif degildir. Ancak, sodyum perteknetat
(*™Tc) eklendikten sonra, nihai preparatin yeterli sekilde korunmasi siirdiiriilmelidir.

Radyofarmasétiklerin  uygulanmasi, diger kisiler i¢in dis radyasyondan veya idrar
dokiilmesi, kusma vb. nedenlerle kontaminasyondan kaynaklanan riskler olusturur. Bu
nedenle ulusal yonetmeliklere uygun radyasyondan korunma onlemleri alinmalidir.

Tim kullanilmayan {irlin veya atik radyoaktif maddeler “Tibbi Atiklarin Kontrolii
Yonetmeligi”, “Radyoaktif Madde Kullanimindan Olusacak Atiklara Dair Yonetmelik” ve
“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y&netmelikleri’ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

NEPHA TIBBI CIHAZLAR SANAYI VE TICARET A S.

Sedat Simavi Sok. No: 21/A Giil Apt. 06550 Cankaya/ ANKARA
Tel :1+90 312 441 88 14

Faks :+90 312 438 72 60

e-posta : nepha@nepha.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI
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2019/530

9. iLK RUHSAT TARIHi/ RUHSAT YENILEME TARIiHI

[lk ruhsat tarihi:
Ruhsat yenileme tarihi:

15.10.2019

10. KUB’UN YENILENME TARiHI

26.08.2024

11. DOZIMETRIi

Teknesyum (**™Tc), (**Mo/**™Tc) jeneratdr vasitasiyla iiretilir ve 140 KeV enerjili ve 6,0 saatlik
yar1 Omiirlii gama radyasyonu emisyonu ile 2,13 x 10° yillik uzun yar1 émrii géz Oniine

alindiginda yar1 kararli olarak kabul edilebilecek teknesyuma (**™Tc) bozunur.

Asagida listelenen veriler ICRP 128'den alinmistir ve asagidaki varsayimlara gore

hesaplanmistir:

e Intravenéz uygulama: Teknesyum (*™Tc) pentetatin intravendz uygulamasi
ekstraseliiler sivida baslangi¢c dagilimina yol acgar. Bu ilk dagilim asamasini takiben,
madde sadece renal sistem tarafindan atilir. Normal bobrek fonksiyonu durumunda,
toplam viicut retansiyonu 100 dakika (0,99) ve 7 giin (0,01) bilesen yarilanma zamanina
sahip iki eksponansiyel fonksiyonla tanimlanir. Bobrekler tarafindan atilan fraksiyon
1.0 (1.0) ve renal gegis stiresi 5 dakikadir. Anormal bobrek fonksiyonu durumunda, ana
bilesenin alikonma yarilanma zamani 1.000 dakika oldugu ve renal gecis siiresinin 20
dakikaya ¢iktig1 varsayilir.

Uluslararasi

Radyolojik Koruma Komisyonu (ICRP

128) hiikiimlerine

gore,

enjeksiyondan sonra hasta tarafindan absorbe edilen radyasyon dozlar1 agagidaki gibidir:

intravenoz

Uygulanan birim aktivite basina absorplanan doz (mGy/MBq)

Normal renal fonksiyon
Organ Yetiskin 15 yas 10 yas 5 yas 1 yas
Adrenal bezler 0,0014 0,0018 0,0027 0,004 0,0072
Kemik yiizeyleri 0,0024 0,0029 0,0043 0,0061 0,010
Beyin 0,00086 0,0011 0,0017 0,0028 0,0049
Meme 0,00072 0,00092 0,0013 0,0022 0,0041
Safra kesesi 0,0015 0,0021 0,0038 0,005 0,0061
Gastrointestinal kanal
Mide duvari 0,0013 0,0017 0,0028 0,0040 0,0068
Ince bagirsak duvari 0,0025 0,0031 0,0049 0,0070 0,010
Kolon duvari 0,0031 0,0039 0,0060 0,0081 0,011
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Ust kalin bagirsak duvari 0,0021 0,0028 0,0043 0,0065 0,0092
Alt kalin bagirsak duvari 0,0043 0,0054 0,0082 0,010 0,013
Kalp duvar 0,0012 0,0015 0,0022 0,0033 0,0059
Bobrekler 0,0044 0,0053 0,0075 0,011 0,018
Karaciger 0,0012 0,0016 0,0025 0,0038 0,0064
Akcigerler 0,001 0,0013 0,002 0,003 0,0055
Kaslar 0,0016 0,002 0,003 0,0043 0,0068
Overler 0,0042 0,0053 0,0077 0,01 0,013
Pankreas 0,0014 0,0018 0,0028 0,0043 0,0074
Kirmizi kemik iligi 0,0015 0,0018 0,0027 0,0037 0,0057
Deri 0,00087 0,001 0,0017 0,0026 0,0044
Dalak 0,0013 0,0016 0,0026 0,0039 0,0068
Testisler 0,0029 0,004 0,0068 0,0094 0,013
Timus 0,001 0,0013 0,0019 0,0030 0,0054
Tiroid 0,001 0,0013 0,0021 0,0033 0,006
Uriner mesane duvari 0,062 0,078 0,11 0,15 0,17
Uterus 0,0079 0,0096 0,015 0,018 0,022
Diger organlar 0,0017 0,0021 0,0030 0,0042 0,0066
Efektif doz ekivalan1 (mSv/MBq)

10,0049 00063 ]0,0094 [0012 0,016

Onerilen maksimum 740 MBq aktivitesinin 70 kg agirhigindaki bir yetiskin igin
uygulanmasindan kaynaklanan etkin doz yaklasik 3,6 mSv'dir.

Uygulanan 740 MBq'lik bir aktivite i¢in hedef organa (bobrekler) verilen tipik radyasyon dozu 3,3
mGQGy ve kritik organa (idrar kesesi duvari) verilen tipik radyasyon dozu 46 mGy'dir.

Uygulanan birim aktive bagina absorplanan doz (mGy/MBq)

Bozulmus renal fonksiyon

Organ Yetiskin | 15 yas 10 yas 5 yas 1 yas
Adrenal bezler 0,0041 0,0051 0,0076 0,011 0,021
Kemik yiizeyleri 0,006 0,0071 0,011 0,015 0,028
Beyin 0,0028 0,0035 0,0057 0,0091 0,016
Meme 0,0023 0,003 0,0042 0,0068 0,013
Safra kesesi duvari 0,0042 0,0057 0,0092 0,013 0,016

Gastrointestinal kanal

Mide duvari 0,0038 0,005 0,0079 0,011 0,019
Ince bagirsak duvari 0,0045 0,0056 0,0085 0,013 0,022
Kolon duvari 0,0045 0,0058 0,0087 0,013 0,022
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Ust kalin bagirsak duvari 0,0043 0,0056 0,0081 0,013 0,021
Alt kalin bagirsak duvari 0,0049 0,0061 0,0095 0,013 0,023
Kalp duvari 0,0037 0,0047 0,007 0,01 0,018
Bobrekler 0,0077 0,0092 0,013 0,019 0,032
Karaciger 0,0037 0,0046 0,0071 0,011 0,019
Akcigerler 0,0033 0,0042 0,0062 0,0095 0,017
Kaslar 0,0032 0,004 0,0061 0,0091 0,017
Overler 0,005 0,0062 0,0092 0,014 0,023
Pankreas 0,0043 0,0053 0,008 0,012 0,021
Kirmizi kemik iligi 0,0034 0,0042 0,0064 0,0093 0,016
Deri 0,0022 0,0026 0,0042 0,0067 0,012
Dalak 0,0038 0,0047 0,0073 0,011 0,019
Testisler 0,0035 0,0045 0,0069 0,01 0,018
Timus 0,0033 0,0042 0,0062 0,0096 0,017
Tiroid 0,0034 0,0042 0,0067 0,011 0,019
Uriner mesane duvari 0,021 0,027 0,039 0,05 0,066
Uterus 0,0061 0,0074 0,011 0,016 0,025
Diger organlar 0,0033 0,0041 0,0063 0,0097 0,017
Efektif doz ekivalan1 (mSv/MBq)

| 0,0046 | 0,0058 | 0,087 |0,013 0,021

99mTc'nin fiziksel yar1 dmrii 6,01 saattir.
Uriner mesane duvari etkin dozun %57'sine kadar katkida bulunur.

Asagida listelenen veriler ICRP 53'ten alimmistir ve asagidaki varsayimlara gore
hesaplanmuistir:

e Teknesyum (99mTc) pentetatin inhalasyonu: Cap1 2-3 mikrometreden daha kii¢iik
partikiillerden olusan aerosoliin solunmasi, esas olarak alveollerde birikimle sonuglanir.
Partikiiller kan dolasimi yoluyla akcigerlerden hizla temizlenir. Teknesyum (**™Tc)
pentetatin akcigerlerdeki biyolojik yar1 dmrii sigara igmeyen normal kisilerde 60-80
dakikadir; sigara igenlerde ve akciger hastaligi olan hastalarin ¢ogunda bu siire kisalir.
Asagida 60 dakikalik bir deger benimsenmistir. Kana ulasan madde, intravendz olarak
uygulanan teknesyum (**™Tc) pentetat modeline gore elimine edilir.

ICRP 53'e gore *™Tc pentetat aerosolleri ile bir insana verilen radyasyon dozlar1 asagidaki
gibidir:

Uygulanan birim aktive basina absorplanan doz (mGy/MBq) ‘
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Organ Yetiskin 15 yas 10 yas 5 yas 1 yas
Adrenal bezler 0,0021 0,0029 0,0044 0,0067 0,012
Mesane duvari 0,047 0,058 0,084 0,12 0,23
Kemik yiizeyleri 0,0019 0,0024 0,0035 0,0053 0,0098
Meme 0,0019 0,0019 0,0033 0,0048 0,0078
Gastrointestinal kanal
Mide duvari 0,0017 0,0022 0,0035 0,0051 0,0089
Ince bagirsak duvari 0,0021 0,0026 0,0041 0,0063 0,011
Ust kalin bagirsak duvari 0,0019 0,0024 0,0038 0,0061 0,01
Alt kalin bagirsak duvari 0,0032 0,0042 0,0063 0,0088 0,015
Bobrekler 0,0041 0,0051 0,0072 0,011 0,019
Karaciger 0,0019 0,0025 0,0037 0,0055 0,0097
Akcigerler 0,017 0,026 0,036 0,054 0,1
Overler 0,0033 0,0041 0,0061 0,0089 0,015
Pankreas 0,0021 0,0026 0,004 0,0061 0,011
Kirmizi kemik iligi 0,0027 0,0034 0,0047 0,0062 0,0096
Dalak 0,0019 0,0024 0,0036 0,0056 0,0099
Testisler 0,0021 0,0031 0,0052 0,0079 0,015
Tiroid 0,00099 0,0017 0,0027 0,0044 0,0078
Uterus 0,0059 0,0072 0,011 0,016 0,027
Diger dokular 0,0018 0,0022 0,0032 0,0049 0,0086
Efektif doz ekivalan1 (mSv/MBq)

| 0,007 00091 [0013 ]002 | 0,036

Onerilen maksimum 100 MBq aktivitenin 70 kg agirhgmndaki bir yetiskin tarafindan
inhalasyonu sonucu etkin doz esdegeri yaklasik 0,7 mSv'dir. Inhale edilen 100 MBq'lik bir
aktivite i¢in hedef organa (akcigerler) tipik radyasyon dozu 1,7 mGy ve kritik organa (mesane
duvan) tipik radyasyon dozu 4,7 mGy'dir.

Asagida listelenen veriler ICRP 128'den almmistir ve asagidaki varsayimlara gore

hesaplanmuistir:

e Teknesyum (99mTc) pentetatin oral uygulamasi:

Teknesyum (*’™Tc) pentetat, gastrointestinal sistem ¢alismalarinda absorbe olmayan belirteg
olarak kabul edilir. Gastrik kalis siiresi sivilar i¢in 33 dakika olarak belirlenmistir.

Teknesyum (*™Tc) pentetatin oral yolla uygulanmasinda bir insana verilen radyasyon dozlari
asagidaki gibidir:

Uygulanan birim aktive bagina absorplanan doz (mGy/MBq)

Sivilarin oral uygulamasi

Organ Yetiskin | 15 yas 10 yas 5 yas 1 yas
Adrenal bezler 0,0025 0,0033 0,0055 0,0089 0,015
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Kemik yiizeyleri 0,0042 0,0052 0,0074 0,011 0,021
Beyin 0,0000018] 0,0000034 | 0,000012 0,00004 0,0001
Meme 0,00028 0,00042 0,00094 0,002 0,0038
Safra kesesi 0,014 0,018 0,03 0,043 0,071
Gastrointestinal kanal
Mide duvan 0,022 0,029 0,041 0,066 0,12
Ince bagirsak duvari 0,06 0,076 0,12 0,19 0,35
Kolon duvan 0,1 0,13 0,22 0,35 0,66
Ust kalin bagirsak duvar1 | 0,12 0,15 0,25 0,4 0,75
Alt kalin bagirsak duvart | 0,083 0,11 0,18 0,29 0,54
Kalp duvan 0,001 0,0014 0,0025 0,0043 0,0086
Bobrekler 0,0055 0,0067 0,01 0,015 0,023
Karaciger 0,0037 0,0048 0,0093 0,015 0,027
Akcigerler 0,00057 0,00091 0,0016 0,0029 0,0057
Kaslar 0,0032 0,004 0,006 0,009 0,015
Ozofagus 0,00019 0,0003 0,0005 0,0012 0,0026
Overler 0,025 0,032 0,048 0,068 0,11
Pankreas 0,0059 0,0079 0,012 0,018 0,031
Kirmizi kemik iligi 0,0047 0,0057 0,0075 0,0092 0,011
Deri 0,00093 0,0011 0,0017 0,0029 0,0054
Dalak 0,004 0,005 0,0078 0,012 0,02
Testisler 0,0013 0,002 0,0038 0,0065 0,012
Timus 0,00019 0,0003 0,0005 0,0012 0,0026
Tiroid 0,00002 0,000048 0,00015 0,0003 0,0012
Uriner mesane duvari 0,0069 0,0091 0,014 0,022 0,035
Uterus 0,016 0,02 0,031 0,047 0,076
Diger organlar 0,0052 0,0072 0,011 0,02 0,03
Efektif doz ekivalan1 (mSv/MBq)
| 0,019 | 0,025 | 0,039 | 0,062 | 0,11

Onerilen 20 MBq'lik maksimum aktivitenin 70 kg agirhgindaki bir yetiskin i¢in agiz yoluyla
uygulanmasindan kaynaklanan etkin doz yaklasik 0,38 mSv'dir.

Uygulanan 20 MBq'lik bir aktivite i¢cin hedef organa (mide) verilen tipik radyasyon dozu 0,44
mGQGy ve kritik organlara (list kalin bagirsak ve alt kalin bagirsak) verilen tipik radyasyon dozlari
sirastyla 2,4 ve 1,66 mGy'dir.

12. RADYOFARMASOTIKLERIN HAZIRLANMASINA YONELIK TALIMATLAR

Tim prosediirler sirasinda aseptik teknikler kullanilmalidir. Flakonlar agilmamali, ¢ozelti
uygun koruyucu siperlik ve tek kullanimlik steril bir igne ile donatilmis tek dozluk bir siringa
veya onayli bir otomatik uygulama sistemi kullanilarak tipa yoluyla ¢ekilmelidir.
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Bu flakonun biitlinliigli bozulursa, {irtin kullanilmamalidir.
Hazirlama yontemi:

TECHNESCAN DTPA’nin bir flakonuna 2-10 mL’lik bir hacimde, maksimum 11,1 GBq’e
(300 mCi) kadar, gereken miktarda sodyum perteknetat (°**™Tc) enjekte edilir. Flakonun igerigi
tamamen c¢oziinene kadar karistiritlir. 15 - 25°C oda sicakliginda, 15-30 dakikalik bir
inkiibasyon siiresinden sonra iiriin hastaya uygulanmak i¢in hazirdir.

Isaretlenmis bilesigin dzellikleri:
Berrak ila hafif opalesan, renksiz sulu ¢ozelti
pH 4,0-5,0

Isaretleme verimi > %95

Kalite kontrol talimatlari

Kalite kontrol, silika jel kapli cam lif plakalar kullanarak ince tabaka kromatografisi (ITK) ile
gerceklestirilir.

1. % 0,9’luk sodyum kloriir R ¢ozeltisi (m/V) i¢inde 5-10 mikrolitre ¢oziiliir; teknesyum
pentetat kompleksi ve perteknetat iyonu ¢oziicli 6n cephesinin yakinina go¢ eder, kolloidal
safsizliklar baslangi¢ noktasinda kalir.

2. Metil etil keton R i¢inde 5-10 mikrolitre ¢oziiliir; perteknetat iyonu ¢oziicii 6n cephesinin
yakinina go¢ eder, teknesyum pentetat kompleksi ve kolloidal safsizliklar baslangic
noktasinda kalir.

Detaylar i¢in, Avrupa Farmakopesi Monograf 642’ye bakiniz.

Radyofarmasétiklerin uygulanmasi, eksternal radyasyondan veya idrar sacgilmasi, kusma vb.
kontaminasyonlardan dolay1 diger insanlar i¢in risk yaratir. Bu nedenle, yerel yonetmeliklere
uygun olarak radyasyondan korunma 6nlemleri alinmalidir.
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