CUrium

ALKALMAZASI ELOIRAS

1. A GYOGYSZER NEVE

Striascan 74 MBqg/ml oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Az oldat 74 MBq joflupant ('2%l) tartalmaz milliliterenként az aktivitasi referencia-idépontban
(0,07-0,13 mikrogramm/ml joflupan).

2,5 ml-es egyadagos injekcios tvegenként 185 MBq joflupan ('2%l) készitményt tartalmaz
(a fajlagos aktivitas értéke 2,5-4,5 x 10" Bg/mmol kdzott van) az aktivitasi referencia-
idépontban.

5 ml-es egyadagos injekcios livegenként 370 MBq joflupan (2%l) készitményt tartalmaz
(a fajlagos aktivitas értéke 2,5-4,5 x 10'* Bg/mmol kdz6tt van) a referencia-idépontban.

A jod-123-izotop fizikai felezési ideje 13,2 6ra. A bomlas soran 159 keV energiaju
gammasugarzast, valamint 27 keV energiaju rontgensugarzast bocsat ki.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3. GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekcié.
Tiszta, szintelen oldat.

4.  KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
Ez a gyogyszer kizardlag diagnosztikai célra alkalmazhato.

A Striascan célja a mikéd6éképes dopaminerg idegvégzédések elvesztésének kimutatasa a
striatumban:

o klinikailag még nem bizonyitott Parkinson-szindrémas felnétt betegek, példaul a
korai tlinetekkel biré betegek esetén, hogy megkulilénbdztessék az esszencialis
tremort az idiopatias Parkinson-kérhoz, multiszisztémas atrophidhoz és a
progressziv szupranuklearis bénulashoz kapcsol6dd Parkinson-szindrémaktol.
A Striascan nem képes megkilonbdztetni a Parkinson-kor, a multiszisztémas
atrophia és a progressziv szupranuklearis bénulas eseteit.

o felnétteknél a valészinlisithetd Lewy-testes demencia és az Alzheimer-kér
megkulonboztetésének elésegitésére. A Striascan nem képes kildnbséget tenni
a Lewy-testes demencia és a Parkinson-kor okozta demencia kézott.

CIS bio international, Member of Curium group
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4.2 Adagolas és alkalmazas

A Striascan csak mozgasi rendellenességek és/vagy a demencia kezelésében jartas orvosok
altal gondozott felnétt betegeken alkalmazhato.

Ez a gyogyszer kizardlag kérhazakban vagy erre kijelolt nuklearismedicina-létesitményekben
hasznalhato.

Adagolas
A Striascan klinikai hatasa 110-185 MBq k6z6tti tartomanyban igazolt. Semmiképpen nem

Iépheti tul a 185 MBq felsé értéket, és nem hasznalhatdé 110 MBq alatti aktivitas esetén.

Az injekcio beadasa elbtt a betegeknek megfelelé pajzsmirigygatld kezelést kell kapniuk,
ezzel minimalisra csdkkentve a pajzsmirigy altal felvett radioaktiv jod mennyiségét. Példaul
kb. 120 mg szajon at adott kalium-jodidot, 1-4 6raval a Striascan injekcio el6tt.

Klilbnleges betegcsoportok

Vese- vagy majkarosodéas

Jelent6s vese-, illetve majkarosodasban szenvedd betegek korében hivatalos vizsgalatokat
nem végeztek. Nincsenek rendelkezésre allé adatok (lasd 4.4 pont).

A beadand¢ aktivitas gondos megvalasztasa szikséges, mivel lehetséges, hogy az ilyen
betegeknél novekszik a sugarterhelés.

Gyermekek és serdilbk
A Striascan biztonsagossagat és hatasossagat 0-18 éves gyermekek és serdiilék esetében
nem igazoltak. Nincsenek rendelkezésre allé adatok.

Az alkalmazas maddija
A Striascan intravénas alkalmazasra szolgal.

A beteg el6készitését lasd a 4.4 pontban.

Ovintézkedések a qybqyszer felhasznélasa vaqy alkalmazésa elétt

A Striascan-t higitas nélkil kell alkalmazni. Az injekcié beadasanak helyén érzékelhetd
esetleges fajdalom minimalizalasahoz ajanlott a kari vénaban lassu intravénas injekcioként
(nem kevesebb, mint 15-20 masodperc) alkalmazni.

Felvételkészités

A SPECT-felvétel készitésére az injekcié beadasa utan 3-6 6raval kerulhet sor. A felvételek
nagy felbontasu kollimatorral felszerelt gammakameraval késziiljenek, a kalibralas a 159 keV
érzékenységi csucson, és + 10% energiaablakkal torténjen. A képalkotas szogslrisége
lehetbleg ne legyen kisebb mint 120 kép a teljes koérdn (360 fok).

Nagy felbontasu kollimatorok esetében az elforgatas sugaranak egyenletesnek kell lennie,
és a lehet6 legkisebbre kell beallitani azt (altalaban 11-15 cm). A striatum-fantomon végzett
kisérletek eredményei alapjan az optimalis felvételhez 3,5-4,5 mm-es pixelméretet
eredményezd matrixméretet és nagyitasi értéket érdemes kivalasztani a jelenleg
hasznalatban 1év6 rendszerek esetén. Az optimalis képalkotashoz legalabb 500 ezer belitést
kell dsszegydijteni.
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4.3 Ellenjavallatok

- A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval
szembeni tulérzékenység.
- Terhesség (lasd 4.6 pont).

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Tulérzékenységi vagy anaphylaxias reakciok lehetésége

Tulérzékenységi vagy anaphylaxias reakciok eléfordulasa esetén a gyogyszer beadasat
azonnal le kell allitani, és szlikség esetén intravénas kezelést kell kezdeni. Ahhoz, hogy
vészhelyzetben meg lehessen kezdeni az azonnali kezelést, a szikséges gydgyszereknek
és felszereléseknek, példaul az endotrachealis tubusnak és ballonnak haladéktalanul
rendelkezésre kell allnia.

Egyéni haszon/kockazat értékelés

A sugarterhelést minden beteg esetén indokolnia kell a varhaté elénynek. Az alkalmazott
aktivitasnak minden esetben annak az ésszerl legalacsonyabb doézisnak kell lennie, amellyel
még megszerezhetd a szikséges diagnosztikus informacio.

Vesekarosodas/majkarosodas

Jelentds vese- vagy majkarosodasban szenvedd betegeken nem végeztek a szakmai
kovetelményeknek megfeleld vizsgalatokat. Adatok hianyaban a Striascan alkalmazasa nem
javasolt mérsékelt vagy sulyos vese- vagy majkarosodas esetén.

Ezeknél a betegeknél gondosan mérlegelni kell a haszon és a kockazat aranyat, mivel
megemelkedett sugarterhelés varhato.

A beteqg elbkészitése

A betegek megfeleld hidraltsagat a vizsgalat el6tt és utan biztositani kell és a sugardézis
csOkkentése érdekében gyakori vizeletiritésre kell 6szténdzni a betegeket a vizsgalatot
kovetd 48 draban.

A Striascan alkalmazasaval készllt felvételek értékelése

A Striascan alkalmazasaval készlilt felvételeket vizualisan értékelik a striatum megjelenése
alapjan.

A vizualis értékelés szempontjabdl a rekonstrualt képek optimalis beallitasa a commissura
anterior-commissura posterior (AC-PC) vonallal parhuzamos transaxialis szeletek. Annak
meghatarozasa, hogy a felvételek normalisak vagy korosak, a striatalis jel kiterjedésének
(formajanak) és (a hattérhez viszonyitott) intenzitasanak értékelésével lehetséges.

A normal felvételeket két, szimmetrikus, egyenlé intenzitasu, félhold alaku terilet jellemzi.
A koros felvétel vagy aszimmetrikus, vagy szimmetrikus, de eltéré vagy csdkkent intenzitasu
és/vagy torzult félhold alaku terlleteket mutat.

Kiegészitéskeént a vizualis értékelés tamogatasara egy CE jeldléssel rendelkez6 szoftverrel
végzett félkvantitativ elemzés is alkalmazhatd, melynek soran a Striascan striatum altali
felvételét hasonlitjak dssze a referenciarégié felvételével, majd ezeket az aranyokat
Osszevetik egy egészseges alanyok adatait tartalmazé, életkorhoz igazitott adatbazissal. Az
aranyok, példaul a bal/jobb striatum Striascan-felvételi aranyanak (szimmetria) vagy a
caudatus/putamen felvételi aranyanak meghatarozasa tovabbi segitséget adhat az
értékeléshez.
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A félkvantitativ médszerek alkalmazasakor a kdvetkezd évintézkedéseket kell tenni:

o A félkvantitativ modszer kizardlag a vizualis értékelés kiegészitéseként alkalmazhaté.

e Csak CE jeldléssel rendelkezé szoftver hasznalhato.

¢ A felhasznal6t a CE jeldléssel rendelkezé szoftver készit6jének oktatasban kell
részesitenie, tovabba a felhasznaldnak kovetnie kell az EANM felvételek készitésére,
rekonstrukciojara és értékelésére vonatkozo iranyelveit.

o Az értékelbnek a felvételt vizualisan értelmeznie kell és el kell végeznie a félkvantitativ
analizist a szoftver készitéjének utasitasai alapjan, beleértve a folyamat
mindségellendrzését is.

O

A striatum Striascan-felvételének és a referenciarégio felvételének
Osszehasonlitasahoz a ROI/VOI (Region of Interest/Volume of Interest)
modszert kell alkalmazni.

Egy egészséges alanyok adatait tartalmazo, életkorhoz igazitott adatbazissal
torténd Osszevetés ajanlott annak figyelembevétele érdekében, hogy a
striatalis kot6dés az életkor elérehaladtaval varhatdan csdkken.

A rekonstrukcid és a szlr6 beallitasai (beleértve sugargyengitési korrekciot is)
befolyasolhatjak a kapott félkvantitativ értékeket. A CE jeldléssel rendelkezé
szoftver gyartoja altal ajanlott rekonstrukcios és szlirébeallitasokat kell
kovetni, valamint a beallitasoknak meg kell egyeznie az egészséges
alanyokra vonatkozo6 adatbazis készitéséhez hasznalt beallitasokkal.

A striatalis jel intenzitasanak mérésére az SBR (Striatal Binding
Ratio=striatalis kot6dési arany) hasznalhaté. Az aszimmetria és a
caudatus/putamen arany objektiv numerikus értékeket szolgaltatnak, melyek
megfelelnek a vizualis értékelés paramétereinek és hasznosak lehetnek
nehezen értelmezhetd felvételek esetén.

Amennyiben a félkvantitativ értékek nem felelnek meg a vizualis értékelés
eredményeének, akkor meg kell vizsgalni, hogy a ROI-t/VOI-t megfelel6en
helyezték-e el és ellendrizni kell a felvétel orientacidjat, valamint azt, hogy a
felvétel készitése megfelel6 paraméterekkel tértént és megfeleld
sugargyengitési korrekciot alkalmaztak.

A végs6 értékelésnek figyelembe kell vennie mind a vizualis értékelés, mind a
félkvantitativ értékelés eredményeit.

Kilonleges figyelmeztetések

Ez a készitmény adagonként legfeljebb 197 mg alkoholt (etanolt) tartalmaz, amely
egyenértéki 39,5 mg/ml (5 térfogat%) alkohollal. A készitmény 5 ml-ében talalhato
alkoholmennyiség 5 ml sérnek vagy 2 ml bornak felel meg. A készitményben talalhaté kis
mennyiségl alkohol semmilyen észlelheté hatast nem okoz.

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz injekcids Uvegenként,
azaz gyakorlatilag ,natriummentes”.

A koérnyezeti kockazatokkal kapcsolatos kildnleges ovintézkedéseket lasd a 6.6 pontban.
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4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Embereken interakcids vizsgalatokat nem végeztek.

A joflupan (2%l) a dopamin-transzporterhez kapcsolddik. A dopamin-transzporterhez
hozzakapcsolddo hatéanyagok befolyasolhatjak a Striascan-nel térténé diagnozist. llyenek
példaul:
- az amfetamin,

- a bupropion,

- a kokain,

- a kodein,

- a dexamfetamin,
- a metilfenidat,

- a modafinil,

- a fentermin.

A szelektiv szerotoninvisszavétel-gatlok, (SSRI-k) mint példaul a szertralin, ndvelhetik vagy
csOkkenthetik a joflupan ('2%) dopamin-transzporterhez kapcsolddasat. A szerotonin-
noradrenalin visszavételgatlok (SNRI-k), mint példaul a venlafaxin, csokkenthetik a joflupan
dopamin transzporterhez kapcsolddasat, kiléndsen a nagy adagokat alkalmazé betegek
esetében.

A klinikai vizsgalatok soran kiderult, hogy a kdvetkez6 hatéanyagok nem befolyasoljak a
Striascan-felvételt:

- amantadin,

- benzhexol,

- budipin,

- levodopa,

- metoprolol,

- primidon,

- propranolol és

- szelegilin.

A posztszinaptikus dopaminreceptorokra haté dopaminagonista és -antagonista
készitmények esetében nem varhaté interferencia a Striascan-felvétel készitésekor, igy ezek
alkalmazasa igény szerint folytathatd. Az allatkisérletek soran vizsgalt gyogyszerek kozil a
pergolid sem befolyasolja a Striascan alkalmazasat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Fogamzokeépes nék

Ha fogamzoképes nének radioaktiv gydgyszer beadasa sziikséges, akkor fontos
meghatarozni, hogy terhes-e vagy sem. Minden nét, akinek egy menstruacioja kimaradt
terhesnek kell tekinteni mindaddig, amig ennek ellenkezéje be nem bizonyosodik.

Ha a kérdés elddntése bizonytalan (kimaradt egy menstruacié, szabalytalan a ciklus, stb.),
akkor fel kell ajanlani a beteg szamara ionizalé sugarzas alkalmazasaval nem jaro alternativ
eljarasokat (amennyiben léteznek ilyenek).

Terhesség
A készitménnyel nem végeztek reprodukcios toxicitasi vizsgalatokat allatokon.

A terhes nékon végzett radioizotdpos eljarasok soran a magzatot is éri a sugarzas.
185 MBq joflupan ('2l) alkalmazasakor a méh 2,6 mGy sugarzast nyel el. A Striascan
terhesség alatt ellenjavallt (lasd 4.3 pont).
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Szoptatas
Nem ismert, hogy a joflupan ('2) kivalasztédik-e az emberi anyatejbe. Miel6tt a

radiofarmakont szoptatdés anyanak adnak, meg kell fontolni, hogy nem halaszthato-e a
készitmény alkalmazasa addig, amig az anya el nem valasztja gyermekét, valamint azt, hogy
tekintetbe véve a radioaktivitas anyatejjel torténé kivalasztasat, biztosan a legmegfelelébb
radiofarmakon kerult-e kivalasztasra.

Ha a gyogyszer alkalmazasat sziikségesnek itélik, a szoptatast 3 napra fel kell fliggeszteni
és tapszeres taplalassal kell pétolni. Ez alatt az id6 alatt az anyatejet rendszeres
id6kozonkent le kell fejni, és a lefejt tejet ki kell dobni.

Termékenység
A termékenységgel kapcsolatban vizsgalatokat nem végeztek. Nincsenek rendelkezésre allo
adatok.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességekre

A Striascan nem befolyasolja a gépjarmivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A joflupan ('2%l) alkalmazasahoz kapcsolodoan a kdvetkez6 mellékhatasok ismertek:

Nagyon gyakori (>1/10)

Gyakori (=1/100 — <1/10)
Nem gyakori (>1/1000 — <1/100)
Ritka (=1/10 000 — <1/1000)

Nagyon ritka (<1/10 000)

Nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre allé adatokbdl
nem allapithaté meg)
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Az egyes gyakorisagi kategdriakon beltl a mellékhatasok csdkkend sulyossag szerint
kerilnek megadasra.

MedDRA szerinti Nemkivanatos hatas Gyakorisag
szervrendszerenkénti Preferalt kifejezés
besorolas
Immunrendszeri Hypersensitivitas Nem ismert
betegségek és tiinetek
Anyagcsere- és Fokozott étvagy Nem gyakori
taplalkozasi betegségek és
tiinetek
Idegrendszeri betegségek | Fejfajas Gyakori
és tiinetek
Szédiilés, Nem gyakori
hangyamaszasérzés
(paraesthesia), izérzés
zavara
A ful és az egyensuly- Vertigo Nem gyakori
érzékel6 szerv betegségei
és tiinetei
Erbetegségek és tiinetek Csokkent vérnyomas Nem ismert
Légzoérendszeri, mellkasi Nehézlégzés Nem ismert
és mediastinalis
betegségek és tiinetek
Emésztérendszeri Nausea, szaraz szaj Nem gyakori
betegségek és tiinetek Vomitus Nem ismert
A bér és a bor alatti szovet | Erythema, viszketés, kitités, | Nem ismert
betegségei és tiinetei urticaria, hyperhidrosis
Altalanos tiinetek, az Fajdalom az injectio helyén Nem gyakori
alkalmazas helyén fellépd | (erds fajdalom vagy égé
reakciok érzeés a kis vénakba tortend
beadast kdvetben)
Melegségérzés Nem ismert

Az ionizal6 sugarzas daganatkeltd, valamint szlletési rendellenességek kialakulasat
okozhatja. Tekintettel arra, hogy a hatasos doézis 4,6 mSy, a javasolt maximalis 185 MBq
aktivitas alkalmazasa esetén, ezek a nemkivanatos események varhatdan kis
valészinliséggel fordulnak elé.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kdvetben lIényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése,
mert ez fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan
figyelemmel lehessen kisérni.

Az egészséglgyi szakembereket kérjuk, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatésag részére az:

Nemzeti Népegészséglgyi és Gyogyszerészeti Kbézpont

Postafiok 450

H-1372 Budapest

Honlap: www.nngyk.gov.hu elektronikus uton torténé mellékhatas-bejelentés:
https://mellekhatas.nngyk.gov.hu

e-mail: adr.box@nngyk.gov.hu
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4.9 Tuladagolas

A sugardodzis tuladagolasa esetén gyakori vizelet- és székletirités javasolt annak érdekében,
hogy a beteg minél kevesebb sugarzasnak legyen kitéve. Kortltekintéen kell eljarni, hogy a
beteg a szervezetbdl igy kilrul6 radioaktiv anyagokkal ne szennyezze a kornyezetet.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: diagnosztikai célu radiofarmakon, kézponti idegrendszer,
ATC kod: VO9ABO3.

A diagnosztikus vizsgalatok céljara hasznalt kémiai koncentraciok esetén a Striascannak
vélhetéen nincs semmilyen farmakodinamias aktivitasa.

Hatdsmechanizmus

A joflupan egy kokain-analdg vegytulet. Az allatokon végzett kisérletek soran kiderult, hogy a
joflupan nagy affinitassal kapcsolddik a preszinaptikus dopamin-transzporterhez, igy az
izotoppal jelzett joflupan ('231) markerként alkalmazhato a dopaminerg nigrostriatalis
idegsejtek integritasanak vizsgalatahoz. A joflupan az 5-HT idegsejteken levé szerotonin-
transzporterhez szintén hozzakapcsolodik, de sokkal kisebb (kérilbelll 10-ed akkora)
mértékben.

Az esszencialis tremor kivételével a tremor egyéb tipusaival kapcsolatos tapasztalatok nem
allnak rendelkezésre.

Klinikai hatasossag

Lewy-testes demenciaban szenvedd betegeken veégzett klinikai vizsgalatok

Egy 6sszesen 288, Lewy-testes demenciaban (DLB) (144 beteg), Alzheimer-kérban

(124 beteg), vaszkularis demenciaban (9 beteg) vagy masban (11 beteg) szenvedd beteget
kiértékeld klinikai vizsgalat soran 6sszevetették a joflupan (2%) altal alkotott kép fliggetlen,
vak vizualis kiértékelését a demencia diagnézisaban és kezelésében jartas orvosok altal
felallitott diagnozissal. A betegeket a standardizalt és atfogo klinikai és neuropszichiatriai
kiértékelés alapjan soroltak be az adott demencia-csoportba. A joflupan ('2%l) érzékenységi
ertéke a valoszindsithetd DLB-nek a nem-DLB-vel szemben t6rténé meghatarozasakor
75,0% és 80,2% kozott, a specificitasa pedig 88,6% és 91,4% kozoétt volt. A pozitiv prediktiv
érték 78,9% és 84,4% kozott, a negativ prediktiv érték 86,1% és 88,7% kozott mozgott. Azok
az elemzések, melyekben mind a lehetségesen, mind a valdszinlleg DLB-ben szenvedd
betegeket vetették 6ssze a nem DLB-ben szenved6 demencias betegekkel, a joflupan ('231)
érzékenysége 75,0% és 80,2% kozott, a specificitasa 81,3% és 83,9% kozott volt, ha a
lehetséges DLB-betegeket nem DLB-betegekként tekintették. Az érzékenység 60,6% és
63,4% kozott, a specificitas 88,6% és 91,4% kdzott volt, ha a lehetséges DLB-betegeket
DLB-betegekként tekintették.
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Klinikai vizsgalatok a félkvantitativ informacio kiegészité hasznalatardl a felvételek
értékelésében

A félkvantitativ informacié — mint a vizualis értékelést kiegészité mddszer — megbizhatésagat
4 klinikai vizsgalatban elemezték, ahol a két felvételértékelési modszer szenzitivitasat,
specificitasat és altalanos pontossagat hasonlitottak dssze. A 4 vizsgalatban (teljes n=578)
CE jeldléssel rendelkezd félkvantitacios szoftvert hasznaltak. A kildnbség (pl. javulod
értékelés, ha félkvantitativ informacioval egészitették ki a vizualis értékelést) szenzitivitasban
0,1% és 5,5% koz6tt, specificitasban 0,0% és 2,0% kozott, az altalanos pontossagban pedig
0,0% és 12,0% kozott volt.

A 4 vizsgalat koziil a legnagyobb keretében retrospektiven értékeltek 304, korabbi lll. fazisu
és V. fazisu klinikai vizsgalatokbdl szarmazé DaTSCAN-vizsgalatot. Az alanyok kdzott olyan
betegek voltak, akik klinikai diagndzisa Parkinson-kor, nem Parkinson-kor (elsésorban
esszencialis tremor), lehetséges DLB vagy nem DLB (elsésorban Alzheimer-kor) volt. Ot, a
DaTSCAN alkalmazasaval készilt felvételek értékelésében korlatozott tapasztalattal
rendelkezd nuklearis medicina szakorvos értékelte a felvételeket 2 alkalommal (egyszer
kizardlag a felvételt értékelték, egyszer pedig kombinalva a DaTQUANT 4.0 szoftver
hasznalatabdl szarmazé félkvantitativ adatokkal), legalabb 1 honap kulénbséggel. Ezeket az
eredményeket 6sszevetették az alanyok 1-3 éves utankdvetése alatt felallitott
diagnézisokkal, a diagnosztikai pontossag megallapitasa érdekében. A javulas a szenzivitast
illetéen 0,1% [95%-0s konfidenciaintervallum (Cl): -6.2%, 6.4%], a specificitast illetéen pedig
2,0% [95% os CI: -3,0%, 7,0%] volt. A kombinalt értékelés eredményeit az értékelbi
magabiztossag névekedésével is dsszefliggésbe hoztak.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Eloszlas
A joflupan (2%l) az intravénas injekciot kdvetéen gyorsan kitiril a vérbél, 5 perccel az injekcid
utan csupan az alkalmazott aktivitas 5%-a marad meg a teljes vérben.

Felszivodas

Az agy gyorsan felveszi a vegyliletet, az injekcié utan 10 perccel a teljes injektalt aktivitas
korulbelll 7%-at éri el, amely 5 6ra elmultaval lecsdkken 3%-ra. Az agy altal felvett teljes
aktivitas korllbelll 30%-a a striatum altal felvett aktivitasnak tulajdonithato.

Eliminacio
Az injekcio utani 48 6raban a beadott radioaktivitas korulbelll 60%-a tavozik a vizelettel, és a
szamitasok szerint korulbelll 14%-a tavozik a széklettel.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A hagyomanyos — farmakoldgiai biztonsagossagi, egyszeri és ismételt adagolasu
dozistoxicitasi, genotoxicitasi — vizsgalatokbdl szarmazd nem klinikai jellegli adatok azt
igazoltak, hogy a joflupan alkalmazasakor human vonatkozasban kilénleges kockazat nem
varhato.

A joflupan reprodukciora kifejtett toxicitasat, valamint karcinogén potencialjat kiértékel6
vizsgalatokat nem végeztek.

Kornyezeti kockazatbecslés

Hasznalat utan a radiofarmakonok el6készitéséhez és beadasahoz felhasznalt 6sszes
anyagot, a fel nem hasznalt terméket és annak csomagolasat is beleértve, mentesiteni kell a
radioaktiv szennyez6déstél, vagy radioaktiv hulladékként kezelve, a helyi hatésagok
el6irasainak megfelel6en meg kell semmisiteni. A szennyezett anyagokat radioaktiv
hulladékként, a hivatalos el6irasok szerint kell elszallitani.
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6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
Ecetsav, vizmentes (E 260)
Natrium-acetat-trihidrat (E 262)

Etanol, vizmentes (E 1510)

Foszforsav, koncentralt (E 338)
Injekcidhoz valo viz

6.2 Inkompatibilitasok

Kompatibilitasi vizsgalatok hianyaban ez a gydgyszer nem keverheté mas gyogyszerekkel.
6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

2,5 ml-es injekcios Uveg

a szintézis végeétdl szamitott 35 oran beldl (a cimkén feltlintetett aktivitasi referencia-
idéponttdl szamitva 7 6ran belll)

5 ml-es injekcios uveg
a szintézis végeétdl szamitott 48 oran beldl (a cimkén feltlintetett aktivitasi referencia-
idéponttdl szamitva 20 6ran beldl)

6.4 Kildnleges tarolasi el6irasok

Legfeljebb 25 °C-on tarolandé. Nem fagyaszthatd!
Az eredeti, 6lombdl készilt sugarvédelmi csomagolasban tarolando.

A radiofarmakonok tarolasat a radioaktiv termékekre vonatkozé nemzeti el6irasoknak
megfeleléen kell végezni.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

15 ml-es borostyansarga, gumidugodval és fém véddkupakkal lezart injekcios Uveg
Az injekcios Uveg 6lombdl készilt sugarvédelmi csomagolasban talalhatd, és egy
fémdobozban van elhelyezve.

Kiszerelés: 1 db, 2,5 ml vagy 5 ml oldatot tartalmazo injekcios Uveg.
Nem feltétlentl mindegyik kiszerelés kertl kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges évintézkedések és egyéb, a
készitmény kezelésével kapcsolatos informacidk

Altalanos figyelmeztetés

A radiofarmakonok csak az erre kijel6lt kérhazi/klinikai egységekben, kizardlag arra jogosult
személyek altal veheték at, hasznalhatok és alkalmazhaték. A radiofarmakonok atvétele,
tarolasa, alkalmazasa, szallitdsa és megsemmisitése a vonatkozo torvényi elbirasok alapjan,
az illetékes hatésag engedélyének birtokdban végezhet?d.

A radiofarmakonokat a sugarbiztonsagi és gyégyszerészeti mindségi eléirasoknak
megfelel6en kell elkésziteni. Be kell tartani az aszepszisre vonatkozé megfelel
ovintézkedéseket.
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Ha a gyogyszer elkészitése soran az injekcios Uveg integritasa barmikor megsérul, akkor azt
nem szabad felhasznaini.

A készitmény beadasa soran minimalisra kell csokkenteni a gydgyszer szennyezédésének
és a kezel6k sugarterhelésének kockazatat. Megfelel§ sugarvédelem szikséges.

A radioaktiv gyogyszerek alkalmazasa veszélyt jelenthet mas személyekre nézve, akar kiilsé
sugarzas miatt, akar kifroccsend vizelettel, hanyadékkal stb. torténd szennyez&dés miatt. A
nemzeti szabalyozasnak megfelel6 sugarvédelmi intézkedéseket ezért alkalmazni kell.

Barmilyen fel nem hasznalt gydgyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a
gyégyszerekre vonatkozé elbirasok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

CIS bio international

RN 306 — Saclay

B.P. 32

F-91192 Gif-sur-Yvette Cedex

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI

EU/1/19/1372/001 (2,5 ml)
EU/1/19/1372/002 (5 ml)

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2019. junius 25
A forgalomba hozatali engedély legutébbi megujitasanak datuma: 2024. marcius 11

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

24/04/2026

11. VARHATO SUGARTERHELES

A joflupan ('2%l) biokinetikai modellje szerint, amelyet a Nemzetkozi Sugarvédelmi Bizottsag
(ICRP — International Commission on Radiological Protection 2015 [ICRP 128]) fogadott el, a
beadott injekcid becsiilt kezdeti sugarddzisanak 31%-at a maj, 11%-at a tudé és 4%-at az
agy nyeli el. A sugarddézis fennmarado részének becsiilt eloszlasa a tdébbi szervben és
szdvetben egyenletesen torténik. A becslések szerint a sugardozis 80%-a minden szervbdl
és szovetbdl 58 dras bioldgiai felezési idbvel valasztodik ki, 20%-a pedig 1,6 oras felezési
idével. Tovabbi becslések szerint, az injekcidval beadott radioaktivitas 60%-a a vizelettel,
40%-a pedig a béltraktuson at valasztddik ki minden szervbél és szévetbdl. A maj
radioaktivitasa az 53. kiadvany epeholyagmodelljének (ICRP, 1987) megfeleléen valasztédik
ki, mely szerint 30%-a az epehdlyagon keresztil tavozik, a fennmaradé rész pedig
egyenesen a vékonybeélbe jut.
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Az atlagos felnétt beteg (70 kg) szervezete altal elnyelt, becsiilt sugarddzis, a joflupan ('231)
intravénas injekciéban torténd alkalmazasa esetén — az ICRP 128-nak megfeleléen — az
alabbiak szerint alakul.

Az értékek kiszamitasakor 4,8 drankénti vizeletiiritést, valamint megfelelé
pajzsmirigyblokkolast (a jod-123 ismert Auger-elektron-sugarzo) vettek alapul.

Elnyelt sugardézis
Szerv uGy/MBq
Mellékvese 17
Csontfelszin 15
Agy 16
Mell 7,3
Epehdlyagfal 44
Gastrointestinalis rendszer
Gyomorfal 12
Vékonybél fala 26
Vastagbél fala 59
(A vastagbél fels6 57
szakaszanak fala)
(A vastagbél also 62
szakaszanak fala)
Sziv fala 32
Vese 13
M3j 85
Tudé 42
Izmok 8,9
Nyel6csé 9.4
Petefészek 18,0
Hasnyalmirigy 17,0
Voros csontveld 9,3
Nyalmirigyek 41,0
Bér 5,2
Lép 26,0
Here 6,3
Csecsem&mirigy 9,4
Pajzsmirigy 6,7
Hugyholyag fala 35,0
Méh 14,0
Egyéb szervek 10,0
Effektiv dozis 25,0 uSv/MBq

Az effektiv dozis (E) 185 MBq Striascan injekcié beadasakor, egy 70 kg-os személy esetén
4,6 mSv. A fenti adatok normalis farmakokinetikai viselkedés esetén érvényesek. Karosodott
vese- vagy majmiikddés esetén az effektiv dozis és a sugardozis magasabb lehet az egyes
szerveknél.

185 MBq beadott injekcié esetén a célszervet (az agyat) éré jellemzé sugarddzis 3 mGy, a
kritikus szerveket ér6 jellemzd sugarddzis: maj: 16 mGy, vastagbél fala: 11 mGy.

12. RADIOAKTIV GYOGYSZEREK ELKESZITESERE VONATKOZO UTMUTATASOK

A gyogyszerr6l részletes informacié az Eurdpai Gyoégyszertuigyndkség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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