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4.2

PRODUKTRESUME

LAKEMEDLETS NAMN
TechneScan MAG3 1 mg beredningssats for radioaktiva lakemedel
KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

En flaska innehéller:
Betiatid 1 mg

Natriumperteknetat(®®™Tc) injektionsvatska produceras med hjalp av en (**Mo/*™T¢)

radionuklidgenerator. Teknetium(**™Tc) sénderfaller med emission av gammastral-
ning med en energi av 140 keV och en halveringstid av 6,02 timmar.

Preparatets egenskaper efter markning:
pH: 5,0-6,0
Osmolalitet: l4tt hyperton
Betraffande hjalpamnen, se 6.1
LAKEMEDELSFORM

Beredningssats for radioaktiva lakemedel

Preparatets egenskaper efter markning:
Klar till Iatt opalescent, farglds vattenldsning

KLINISKA UPPGIFTER
Diagnostiska indikationer

Teknetium (**™Tc) tiatid.kan anvéndas for att beddma nefrologiska och urologiska
sjukdomar, sarskilt for studier av morfologi, perfusion, njurfunktion och fér
karakterisering av urinutflodet.

Dosering och administreringssatt

Administreras via intravends injektion.

Vuxna och aldre: 37-185 MBq beroende pa vilken patologisk process som ska
studeras och vilken metod som ska anvandas. FOr studier av det renala blodflodet
eller transporten genom uretdrerna erfordras i allménhet hogre aktivitet an for studier
av intrarenal transport medan det for renografi kravs lagre aktivitet an for sekventiell
scintigrafi.

Barn:
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4.3

4.4

TechneScan MAG3 kan anvandas for barn men nagra formella studier har inte gjorts.
Klinisk erfarenhet visar att aktiviteten bor reduceras vid pediatrisk anvandning. Pa
grund av det varierande forhallanden som rader mellan storlek och kroppsyta hos
patienter ar det ibland mer tillfredsstallande att justera aktiviteten mot kroppsytan.
Praktiskt &r att anvanda sig av de rekommendationer som The Pediatric Task Group
inom EANM ger. Se nedanstaende tabell.

Aktivitet till barn
Fraktion av dos till vuxen (Pediatric Task Group EANM 1990):

3kg=0,1 22 kg = 0,50 42 kg = 0,78
4kg=0,14 24 kg = 0,53 44 kg = 0,80
6 kg =0,19 26 kg = 0,56 46 kg = 0,82
8 kg = 0,23 28 kg = 0,58 48 kg = 0,85
10 kg = 0,27 30 kg = 0,62 50 kg = 0,88
12 kg = 0,32 32 kg = 0,65 52-54 kg = 0,90
14 kg = 0,36 34 kg = 0,68 56-58 kg = 0,92
16 kg = 0,40 36 kg = 0,71 60-62 kg = 0,96
18 kg = 0,44 38 kg = 0,73 64-66 kg = 0,98
20 kg = 0,46 40 kg = 0,76 68 kg = 0,99

Reduktion av radioaktivitet till mindre an 10 % av -aktiviteten for vuxna resulterar
vanligtvis i tekniskt undermaliga undersokningar. Generellt ar riskerna relaterade till
straldosen eftersom de kemiska doserna ar sma (ca 0,2 mg vid 185 MBQ).

For differentialdiagnos av nefrologiska och urologiska sjukdomar administreras ibland
ett diuretikum eller en ACE-hdmmare. Den scintigrafiska undersékningen gors
vanligtvis omedelbart efter administreringen.

Kontraindikationer
Inga kénda
Varningar och forsiktighetsmatt vid anvandning

Patienten bor vara val hydrerad innan undersékningen gors och sedan uppmanas att
tomma blasan sa ofta som mojligt under de forsta timmarna efter undersokningen for
att reducera straldosen.

Radiofarmaka skall anvéndas endast av auktoriserad person .
For mottagande, forvaring, anvandning, transport och avfallshantering krévs
tillstand fran vederbarlig nationell myndighet.

Radioaktiva lakemedel skall beredas av anvandaren pa ett satt som tillgodoser
stralskyddskrav saval som farmaceutiska kvalitetskrav. Lampliga aseptiska
forsiktighetsmatt skall iakttagas i enlighet med kraven pa Good Manufacturing
Practice (GMP) for lakemedel.

Preparatet &r inte lampat for att exakt folja renala plasmaflodet respektive blodflodet
hos patienter med gravt nedsatt njurfunktion.
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4.5

4.6

4.7

Smé mangder *™Tc-markta fororeningar kan forekomma och/eller bildas under
markningsprocessen. Eftersom en del sadana fororeningar upptages i levern och
utsondras via gallblasan kan de paverka den sena fasen (efter 30 minuter) i en
dynamisk njurstudie pa grund av att lever och njure delvis dvertacker varandra i
regionen av intresse.

Interaktioner med andra lakemedel och dvriga interaktioner

Nagra interaktioner mellan teknetium (**™Tc) tiatid och lakemedel, som ofta forskrivs
till patienter som genomgar denna typ av undersokning, (t ex antihypertensiva och
preparat som anvands for behandling av eller for att forhindra avstotning av transplan-
terade organ) har inte beskrivits. Ibland ges emellertid en enda injektion av ett
diuretikum eller en ACE-hammare for differentialdiagnos av nefrologiska och
urologiska sjukdomar. Administrerat kontrastmedium kan férsamra den tubuléra
renala exkretionen och darigenom péverka clearance av teknetium(*®*™Tc)tiatid.

Graviditet och amning

Nar det ar nodvandigt att ge radioaktiva lakemedel till kvinna i fertil alder skall hon
alltid tillfragas om hon &r gravid. En kvinna med utebliven menstruation skall
betraktas som gravid tills motsatsen bevisats. Nar osakerhet rader &r det viktigt att
straldosen begransas till minsta mojliga som ger 6nskad klinisk information.
Alternativa tekniker, dér inte joniserande stralning anvénds, bor 6vervégas.

Vid radionuklidundersokningar av gravida kvinnor utsatts aven fostret for straldoser.
Dérfor skall endast absolut nédvéndiga undersékningar géras under graviditet,
nar de sannolika fordelarna dverstiger de risker som modern och fostret utséatts for.

Innan ett radioaktivt lakemedel tillfors en kvinna som ammar, maste man 6vervaga
om det ar rimligt att uppskjuta undersékningen tills amningen upphért liksom om det
radiofarmakon som valts &r det lampligaste med hansyn till utséndringen av
radioaktivitet i brostmjélk. I de fall dar administrering bedéms vara nédvéndig

bor amningen upphora under 8 timmar och urmjélkade mal kasseras. Amningen kan
aterupptas nar aktiviteten i mjolken resulterar i en straldos till barnet som inte
Overstiger 1 mSv.

Effekter pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner
Inga effekter pa formagan att fora fordon och anvanda maskiner har beskrivits.
Biverkningar

Ett fatal milda anafylaktiska reaktioner har rapporterats. Dessa karakteriseras av
Nasselutslag, klada, svullnad av 6gonlocken och hosta. Sannolikheten for att dessa
reaktioner skall uppkomma &r liten. Dock bor utrustning for behandling av allergiska
reaktioner (adrenalin, kortikosteroider och antihistamin) alltid finnas tillganglig for
omedelbar anvandning. Enstaka fall av vasovagala reaktioner av mild natur har
beskrivits.
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4.9

5.1

5.2

Hjarnkonvulsioner hos ett femton dagar gammalt barn, som fatt lugnande medel, har
rapporterats. Orsakssammanhanget med administreringen av TechneScan® MAG3 var
emellertid inte faststéllt

For varje patient galler att exponering for joniserande stralning skall kunna motiveras
med sannolika fordelar. Den tillférda aktiviteten skall vara sadan att den resulterande
straldosen &r sa lag som mojligt med hansyn till vad som behdvs for att uppna avsett
diagnostiskt resultat. Exponering for joniserande stralning innebar risk for
cancerinduktion och utveckling av &rftliga defekter. For diagnostiska
nuklearmedicinska undersokningar tyder aktuella erfarenheter pa att dessa

negativa effekter kommer att upptrada i 1ag frekvens tack vare de laga straldoser som
ar aktuella. Vid de flesta diagnostiska undersokningar, dar nuklearmedicinska metoder
anvands, ar den pafdrda straldosen (EDE) mindre d4n 20 mSv. Hogre doser kan
motiveras under vissa kliniska omstéandigheter.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkants. Det
gor det majligt att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso-
och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning direkt till:

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
www.lakemedelsverket.se

Overdosering

Risken for éverdosering av teknetium(®**™Tc) tiatid 4r mestadels teoretisk och ar
sannolikt orsakad av for hog exponering for stralning.Under sddana omstandigheter
kan den absorberade kroppsdosen (njurar, urinblasa och gallblasa) minskas genom
forcerad diures och frekvent tomning av blasan.

FARMAKOLOGISKA UPPGIFTER

Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Diagnostiska radiofarmaka, ATC-kod: VO9CAOQ3

Teknetium (**™Tc) tiatid injektionsvétska har inga farmakodynamiska effekter vid de
kemiska koncentrationer som anvands for diagnostik.

Renalt blodfldde, intrarenal tubuldr transittid och exkretion via utflode kan registreras
separat for bada njurarna nar aktiviteten dver njurarna mats.

Farmakokinetiska uppgifter

Efter intravends injektion utséndras teknetium(®**™Tc)tiatid snabbt ur blodet via
njurarna.
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Teknetium(**™Tc)tiatid binds i relativt hog grad till plasmaproteiner. Vid normal
njurfunktion har 70 % av den administrerade dosen utsondrats efter 30 minuter och
mer an 95 % efter 3 timmar. Det senare beroende pa njurarnas och det urogenitala
systemets beskaffenhet. Mekanismen for utsondringen &r huvudsakligen tubulér
sekretion. Glomerulifiltration férekommer till 11 % av totala utséndringen.

5.3  Prekliniska sdkerhetsuppgifter

Akuta, subakuta och kroniska toxicitetsstudier har utforts saval som studier av mutagenicitet.
Vid de studerade dosnivaerna, upp till 100 ganger maximal dos till manniska, observerades
inga toxikologiska effekter. Nagra mutagena effekter har inte heller observerats.

5.4 Absorberad dos och effektiv dos

Beréknad absorberad dos (enligt MIRD metoden):

Organ uGy/MBq
Urinblasevagg (blastémning 2 tim) 57
(blastomning 4,8 tim) 127
Gallblasa, vagg 43
Njurar 17
Ovre tjocktarm 10
Nedre tjocktarm 9
Tunntarm 7
Lever 5
Aggstockar (blastomning 2 tim) 3
(blastomning 4,8 tim) 7
Testiklar (blastomning 2 tim) 2
(blastomning 4,8 tim) 4
Benmarg (blastdmning 2 tim) 2
(blastémning 4,8 tim) 3
Skelett (blastomning 2 tim) 1
Lungor (blastémning 2 tim) 1

Effektiv dosekvivalent (EDE) 0,011 mSv/IMBq

Den effektiva dosekvivalenten efter en dos pa 185 MBq for en person som véger 70 kg
blir 2,0 mSv, nar blasan témts 2 timmar efter administreringen.

Nagra jamforande dosimetristudier pa patienter har inte gjorts, men man kan forutse

att EDE &r lagre hos patienter med njurinsufficiens/svikt an vid normal njurfunktion.

Detta har att géra med urinblasans bidrag till den sammanlagda vévnadsexponeringen.
6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1  Forteckning dver hjalpdmnen

Dinatrium tartrat dihydrat
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6.2

6.3

6.4

6.5

6.6

Tenn(IDkloriddihydrat
Saltsyra

Inkompatibiliteter

Nagra vasentliga inkompatibiliteter &r inte kanda. For att inte dventyra stabiliteten pa
9¥mTc-tiatid bor det inte administreras tillsammans med andra lakemedel.

Hallbarhet

1ar
Efter markning &r héllbarheten pa teknetium (**™Tc) tiatid: 8 timmar. Forvaras vid
hogst 25 °C.

Sarskilda forvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2 - 8°C). . Forvaringsanvisningar for lakemedlet efter inmérkning
med radioaktivt lakemedel finns i avsnitt 6.3.

Forpackningstyp och innehall

Glasflaska av typ 1 forsluten med butylgummipropp och férseglad med
aluminiumkapsyl. TechneScan MAGS3 tillhandahalles med fem flaskor i en kartong.

Anvisningar for anvandning/hantering

Forvaringen och hantering ska ske i enlighet med nationella bestammelser for
radioaktivt material.

Innehéallet i flaskan skall mérkas med Natriumperteknetat (**™Tc) injektionsvitska Ph
Eur. Efter tillsats av en natriumperteknetat (**™Tc) losning erhalls det diagnostiska
preparatet teknetium(**™Tc)tiatid vid uppvarmning.

Nér ett eluat med minsta mojliga volym anvands bildas minimalt med féroreningar.
Dérfor skall markningen goras med ett eluat med hégsta mojliga radioaktiva
koncentration. Endast eluat fran en ®°™Tc-generator, som har eluerats inom féregdende
24 timmar bor anvéandas. Dessutom skall en **™Tc-generator, som inte varit i bruk mer
an en vecka, anvandas. Beredningen skall spadas med Natriumklorid injektionsvétska.
Efter markning kan preparatet anvandas for en eller flera injektioner.

Instruktioner for markning

For méarkning rekommenderas att ett eluat med hogsta mojliga radioaktiva koncentra-
tion anvands, eftersom det bildas minst fororeningar nér ett eluat med minsta moéjliga
volym anvénds.

Eluera en %®MTc-generator i en volym pé 5 ml, anvind fraktionerad elueringsteknik och
folj anvisningarna for eluering av generatorn. Anvand 3 ml eluat. Onskad méangd
9MTc, med maximum 2960MBq skall spadas med Natriumklorid injektionsvatska till
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en volym av 10 ml. Tillsatt denna volym till en flaska med TechneScan MAG3. Vid

tillsatsen anvands en tunn kanyl (G20 eller tunnare), sa att punkteringshalet sluter sig
igen. Detta forhindrar att vatten lacker in under upphettnings- och avsvalningsstegen
som foljer.

Véarm omedelbart under 10 minuter i varmeblocket forvarmt till 120°C eller kokande
vattenbad. Under upphettningen skall flaskan sta upprétt for att forhindra att
sparmetaller avges fran gummiproppen och paverkar markningsprocessen till det
samre. Lat flaskan svalna till rumstemperatur i kallt vatten. Preparatet ar fardigt for
administrering. Spad vid behov med 0,9 % koksaltldsning.

Detta **™Tc-markta preparat med koncentrationen 2960MBq per 10 ml kan anvandas
upp till 8 timmar efter avslutat upphettningssteg.

Forsiktighetsatgarder under markningsprocessen

For att forvissa sig om att ingen kontaminering av preparatet har skett under
upphettnings- och avsvalningsstegen rekommenderas anvandaren att tillsétta ett
lampligt fargamne till vattenbaden (t ex metylenblatt i en koncentration av 1 % eller
fluoresceinnatrium i en koncentration av 0,1 %). Preparatet synas (lampliga
radiologiska skyddsatgarder vidtages) innan det anvéands. Det far inte vara fargat av
fargamnet.

Kvalitetskontroll

Féljande metoder kan anvandas:

1. HPLC metod:

Det mirkta preparatets radiokemiska renhet analyseras med hjilp av ”"High
Performance Liquid Chromatography” (HPLC) med lamplig detektor for radioaktivitet
pa en 25 cm RP18 kolonn med flodeshastighet 1,0 ml/min.

Mobil fas A ar 93:7 blandning av fosfatlosning (1,36 g KH2PQO4, justerad med 0,1 M
NaOH till pH 6) och etanol. Mobil fas B &r en 1:9 blandning av vatten och metanol.
Anvand ett elueringsprogram med foéljande parametrar:

Tid (min) Flodeshastighet (ml/min) % A % B
10 1 100 0
15 1 0 100

Tiatid-toppen upptréader med slutet av mobil fas A. Injektionsvolymen ar 20ul och
total count rate per kanal far inte 6verskrida 30 000.

Krav:

t=0 efter tim
Tiatid >95,0 % >94,0 %
Tot. front fraktioner <3,0% <3,0%
Metanolfraktion <4,0% <4,0%
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2. Forenklad, snabb metod med Sep-Pak

Metoden kan anvandas som alternativ till den ovan namnda metoden. Denna metod
skall anvéandas for att kontrollera inméarkningsgraden pa preparat som bereds pa
sjukhus.

Metoden baseras pa kassetter, som i allménhet anvénds for forbehandling av
vattenbaserade Iosningar for kromatografi.

Material:
— Waters Sep-Pak C18 Plus Short kassett, 360 mg sorbent per kassett;
produktnummer WAT020515
— Ren etanol (99 % viktsprocent)
— 0,001 M saltsyra
— Etanol/koksaltlésning (etanol-natriumkloridlosning 9 g/l (i kvoten 1:1))

Processen steg for steg:

Kassetten (t.ex. Sep-Pak C18 Plus Short) tvattas med 10 ml ren etanol f6ljt av 10 ml
0,001 M saltsyra (HCI). Kvarvarande rester av l6sningarna avlagsnas med 5 ml luft.

Teknetiumtiatidlésning (*°™Tc) (0,1 ml) tillsatts till kassetten. Det ar viktigt att
kolonnen inte torkar ut under de olika stegen. Eluera droppvis med 10 ml 0,001 M
HCI och samla upp eluatet. Det forsta eluatet innehaller alla hydrofila féroreningar.

Dérefter elueras kassetten droppvis med 10 ml etanol/koksaltlésning (1:1 v/v). Detta
andra eluat innehaller Teknetiumtiatid (**™Tc) . Kassetten innehaller alla icke-
eluerbara fororeningar. Anvand den kombinerade eluerade radioaktiviteten plus
kassetten som 100 %.

Berakning av radiokemisk renhet:

Aktivitet 2:a eluatet * 100%
Kombinerad eluerad aktivitet + kassett

Krav:
_ efter 8
=0 timmar
Teknetiumtiatid (**™Tc) >940% | > 94,0%
Hydrofila féroreningar <30%| <30%
Lipofila fororeningar <40%| <40%

Ovrig information/forsiktighetsmatt:

Administrering av radiofarmaka medfor risker for andra personer fran extern stralning
eller kontaminering fran spill av urin, krakningar o s v. Skyddsatgarder mot stralning i
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enlighet med nationella bestammelser maste darfor vidtagas. Avfallshantering maste
ske i enlighet med nationella bestammelser for radioaktivt avfall.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Curium Netherlands B.V.
Westerduinweg 3,
1755 LE Petten
Holland.
8. GODKANNANDENUMMER
80005
0. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
1989-06-09 / 2009-01-01
10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2021-12-01
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