1.  NAZEV PRIPRAVKU

GalenVita 0,74 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 1,11 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 1,48 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 1,85 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 2,22 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 2,59 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 2,96 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 3,33 GBq radionuklidovy generator
GalenVita 3,70 GBq radionuklidovy generator

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Radionuklidovy generétor obsahuje — jako matei'sky nuklid — germanium (%3Ge), které se rozklada na
dcetiny nuklid gallium (%Ga). Germanium (%8Ge) slouzici k ptipravé (%Ge/*®Ga) generatoru je bez
piidaného nosi¢e. Celkova radioaktivita vyvolana germaniem (®3Ge) a ne&istotami v eluatu emitujicimi
zafeni gama nepiesahuje 0,001 %.

Radionuklidovy generator GalenVita 0.74-3.70 GBq je systém slouzici k eluci sterilniho roztoku
chloridu gallitého-(%®Ga) pro radioaktivni znaceni podle Evropského 1ékopisu €. 2464. Tento roztok je
eluovan z kolony, na niz je fixovdn matefsky nuklid germanium (%Ge), ktery je rodicovskym
nuklidem pro gallium (%8Ga). Systém je odstinén. Fyzikélni vlastnosti nuklidii matetské a dcefiné latky
jsou shrnuty v tabulce 1.

Tabulka 1: Fyzikalni vlastnosti izotopi germania (Ge) a gallia (**Ga)

68Ge 68Ga
Polo¢as 270,95 dne 67,71 minuty
Typ fyzikalniho rozpadu Z&chyt elektronu Emise pozitroni
RTG zafteni 9,225 keV (13,1 %) 8,616 keV (1,37 %)
9,252 keV (25,7 %) 8,639 keV (2,69 %)
10,26 keV (1,64 %) 9,57 keV (0,55 %)
10,264 keV (3,2 %)
10,366 keV (0,03 %)
Zareni gama 511 keV (178,28 %)
578,55 keV (0,03 %)
805,83 keV (0,09 %)

1 077,34 keV (3,22 %)

1 260,97 keV (0,09 %)

1 883,16 keV (0,14 %)

Beta+ Energie Max. energie

352,60 keV 821,71 keV (1,20 %)
836,00 keV 1 899,01 keV

(87,94 %)

Udaje ziskané z databaze NUDAT (www.nndc.bnl.gov)

4 ml eluatu z radionuklidového generatoru s nejvyssi intenzitou zateni (3,70 GBq) obsahuje
potencialni maximum 3700 MBq ®Ga a 37,0 kBq ®®Ge (kontaminace 0,001 % v eluatu). To odpovida
2,4 ng gallia a 0,14 ng germania.

Mnozstvi roztoku chloridu gallitého-(**Ga) pro radioaktivni znaceni podle Evropského lékopisu, které
Ize eluovat z radionuklidového generatoru, zavisi na mnozstvi germania (°®*Ge) pfitomného v den/Case
eluce, na objemu pouzitého eluentu (obvykle 4 ml) a na uplynulém case od ptedchozi eluce. Jsou-li
mateiské a dcefiné nuklidy v rovnovéze, lze eluovat vice nez 55 % aktivity piitomného gallia (**Ga).


http://www.nndc.bnl.gov/

Tabulka 2 shrnuje aktivitu v radionuklidovém generatoru, minimalni aktivity ziskané eluci na po¢atku
a konci doby pouzitelnosti, déle potencialni maximum *®Ga a %Ge v eluétu.

Tabulka 2: Aktivita v radionuklidovém generatoru a aktivita ziskana eluci

Intenzita |Aktivita v radio-Aktivita v radio-/Aktivita Potencialni |Potencialni |Aktivita
zafeni, nuklidovém nuklidovém v eluatu na maximalni |maximalni v eluatu na
GBq generdtoru na |generatoru na |poc¢atku doby |mnoZstvi mnozstvi konci doby
poéatku doby  konci doby pouzitelnosti*, Gave 4 ml fGe ve 4 ml |poutzitel-
pouzitelnosti*, |pouzitelnosti*, [GBQ eluétu, eluétu, nosti**,
GBq GBq GBg/ng kBag/ng GBq
0,74 0,74 0,29 NLT 0,41 0,74/0,49 [7,4/0,03 NLT 0,16
1,11 1,11 0,44 NLT 0,61 1,11/0,73 [11,1/0,04 |NLT 0,24
1,48 1,48 0,58 NLT 0,81 1,48/0,98 |148/0.06 |NLTO0,32
1,85 1,85 0,73 NLT 1,02 1,85/1,22 |18,5/0,07 |NLTO0,40
2,22 2,22 0,87 NLT 1,22 2,22/1,47 22,2/0,08 |NLT 0,47
2,59 2,59 1,02 NLT 1,42 2,59/1,71 25,9/0,10 |NLT 0,56
2,96 2,96 1,16 NLT 1,63 2,96/196 [29,6/0,11 |NLT 0,64
3,33 3,33 1,31 NLT 1,83 3,33/2,20 33,3/0,13 |NLTO0,72
3,70 3,70 0,91 NLT 2,04 3,70/2,45 37,0/0,14 |NLT 0,50

NLT (not less than) = ne méné nez
* Skutecna aktivita uvniti radionuklidového generdtoru se miize lisit o £ 10 % od jmenovité intenzity

zareni

**\ rovnovazném stavu

Podrobnéjsi vysvétleni a ptiklady aktivity ziskané eluci v riznych ¢asech jsou uvedeny v bodé 12.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Radionuklidovy generator.

Radionuklidovy generétor je dodavan jako pouzdro s dvéma madly a vstupnim a vystupnim portem.

Radionuklidovy generator poskytuje po eluci sterilni roztok chloridu gallitého-(%®Ga) pro radioaktivni
znaceni. Roztok je ¢iry a bezbarvy.

4. KLINICKE UDAJE

4.1

Terapeutickeé indikace

Tento radionuklidovy generator neni uréen k pfimému pouziti u pacienta.

Sterilni eluat (roztok chloridu gallitého-(*®Ga)) z radionuklidového generatoru GalenVita je indikovan
K in vitro znaceni kitti pro radiofarmaka, které byly vyvinuty a schvaleny k radioaktivnimu znac¢eni
takovym eluatem, a to k zobrazovani pomoci pozitronové emisni tomografie (PET).




4.2  Davkovani a zptsob podani

Tento 1éCivy pripravek je urcen k pouZiti pouze ve specializovanych zafizenich nuklearni mediciny a
mohou s nim pracovat pouze specialisté kvalifikovani k provadéni in vitro radioaktivniho znaceni.

Davkovani

Mnozstvi eluatu roztoku chloridu gallitého-(*®Ga) potfebné k radioaktivnimu znageni a mnozstvi
radiofarmaka znaceného *®Ga, které bude podano, bude zaviset na kitu, ktery bude radioaktivné
znacen, a jeho planovaném pouziti. Dalsi informace najdete v souhrnu udajii o ptipravku a ptibalové
informaci konkrétniho kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt oznacen.

Pediatricka populace
Dalsi informace ohledn¢ pediatrického pouziti pripravku najdete v souhrnu udaji o ptfipravku a
piibalové informaci konkrétniho kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt oznacen pomoci %Ga.

Zptsob podani

Roztok chloridu gallitého-(®®Ga) neni uréen k piimému pouziti u pacienti, ale pouziva se in vitro

k radioaktivnimu zna¢eni riiznych kitd pro radiofarmaka. Cesta podani radiofarmaka znaceného %Ga
je definovéana v souhrnu udaji o piipravku a piibalové informaci konkrétniho kitu pro radiofarmakum
a je nutné ji dodrzovat.

Navod k bezprostiedni pripravé tohoto 1é¢ivého piipravku pied jeho podanim je uveden v bodé 12.
4.3  Kontraindikace
Roztok chloridu gallitého-(%Ga) se nesmi podavat ptimo pacientiim.

Pouziti 1é¢ivych piipravkii oznaenych %Ga je kontraindikovano v piipadé hypersenzitivity na Ié&ivou
latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.

Informace o kontraindikacich konkrétnich radiofarmak znacenych *®Ga ptipravenych radioaktivnim
znacenim pomoci roztoku chloridu gallitého-(®®Ga) najdete v souhrnu udajii o piipravku a piibalové
informaci konkrétniho 1é¢ivého piipravku, ktery ma byt radioaktivné oznacen.

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Roztok chloridu gallitého-(%®Ga) pro radioaktivni znaceni se nepodavé piimo pacientlim, ale slouzi
k izotopickému znaceni in vitro riznych kit pro radiofarmaka.

Neumyslné pfimé podani roztoku chloridu gallitého-(*®Ga) mize zplsobit zvySenou expozici zafeni
U pacientil (viz bod 4.9, 5.2 a 11). Nahodné podani roztoku chloridu gallitého-(®Ga) pro radioaktivni
znaceni obsahujiciho 0,1 mol/l kyseliny chlorovodikové mutize také zptsobit mistni podrazdeni zily a
Vv ptipadé paravendzné podané injekce nekrozu tkang. Katetr nebo postizené misto se ma oplachnout
injekénim roztokem chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%).

Bezpecna manipulace s ptipravkem GalenVita a jeho eluatem v souladu s pokyny v tomto dokumentu
ma byt trvale zajisténa, aby byli pacienti a zdravotnici chranéni pfed neiimyslnym nadmérnym
vystavenim uc¢inkti zafeni (viz bod 6 a 12).

Pokud neni radionuklidovy generator eluovan po dobu nékolika dnti (viz bod 12), kontaminace
izotopem %Ge v eluatu se mize zvysit nad 0,001 %. Viechny pokyny uvedené v bodu 12 maji byt

piisné dodrzovany, aby se piedeslo riziku nadmérné expozice izotopu ®Ge.

Individudlni posouzeni poméru piinos/riziko

U kazdého pacienta musi byt radia¢ni expozice odivodnéna pravdépodobnym piinosem.



Podana radioaktivita musi v kazdém piipadé€ byt ta nejnizsi, ktera jesté zajisti potiebné informace.

Obecna upozornéni

Informace o zvlastnich upozornénich a opatienich pro pouziti radiofarmak zna¢enych %Ga jsou
uvedeny v souhrnu tdajt o pfipravku a ptibalové informaci kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt
radioaktivn€ oznacen.

Opatfeni s ohledem na nebezpeci pro zivotni prostfedi jsou zahrnuta v bod¢ 6.6.
4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Nebyly provedeny zadné studie interakci roztoku chloridu gallitého-(%Ga) s jinymi 1é¢ivymi
ptipravky, protoze roztok je ur¢en k in vitro radioaktivnimu znaceni 1é¢ivych ptipravk.

Informace o interakcich spojenych s pouzitim radiofarmak znacenych *Ga najdete v souhrnu tidajti
0 ptipravku a pfibalové informaci kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt radioaktivné oznacen.

4.6  Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Pfi podavani radiofarmak Zen¢ ve fertilnim véku je dulezité zjistit, zda je t€hotna, nebo ne. Pokud
nelze vyloucit t€hotenstvi pacientky (absence ¢i zna¢nd nepravidelnost menstruace atd.), ma byt
pacientce nabidnuta alternativni metoda vysetieni bez pouziti ionizujiciho zareni (pokud je

k dispozici).

Téhotenstvi

Pii vySetienich s radionuklidy provedenych u téhotnych Zen je davce radioaktivity vystaven také plod.
Proto 1ze béhem téhotenstvi provadet pouze nezbytna vySetieni, jejichz pravdépodobny piinos vysoce
prevysuje riziko, které z nich pro matku a plod vyplyva.

Kojeni

Pted podanim radiofarmaka kojici matce je tfeba zvazit, zda neni mozné vysetfeni odlozit na obdobi
po ukonceni kojeni. Je-li podani povazovéano za nezbytné, je nutné prerusit kojeni a mléko, které se
V prsu vytvoii, je nutno odsat a zlikvidovat.

Dalsi informace o pouZiti radiofarmaka znaceného *®Ga b&hem t&hotenstvi a kojeni jsou uvedené
v souhrnu daji o pfipravku a pfibalové informaci ke konkrétnimu kitu pro radiofarmakum, ktery ma
byt radioaktivné oznacen.

Fertilita

Dalsi informace tykajici se fertility pti pouziti radiofarmaka znaceného %Ga jsou uvedené v souhrnu
udajii o ptipravku a ptibalové informaci ke konkrétnimu kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt
radioaktivné oznacen.

4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Uginky na schopnost idit nebo obsluhovat stroje po podani radiofarmak znaéenych %Ga budou
specifikovany v souhrnu tdaju o pfipravku a piibalové informaci kitu pro radiofarmakum, ktery ma
byt radioaktivné oznacen.

4.8 Nezadouci ucinky

Mozné nezadouci G¢inky po podéani radiofarmaka znateného ®Ga budou zaviset na konkrétnim
pouzitém kitu pro radiofarmakum. Tyto informace budou uvedeny v souhrnu tdaju o piipravku ¢i
piibalové informaci kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt radioaktivné oznacen.

Vystaveni ionizujicimu zafeni je spojeno s indukci rakoviny a moznym vyvojem dédi¢nych vad.



HlaSeni podezieni na nezaddouci ucinky

HIaseni podezieni na nezddouci u€inky po registraci léCivého pfipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinosii a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezfeni na nezadouci G¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
uéinkt uvedeného v Dodatku V.

4,9 Predavkovani

Pokud je pacientovi podana vy$$i nez doporuéena aktivita radiofarmaka znaceného ®Ga, muaize dojit
k nadmérnému ozateni. Dal$i informace najdete v souhrnu daji o pfipravku a pfibalové informaci
kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt radioaktivné oznacen.

NeUmyslné podani eluatu s volnym Ga by nemélo mit zadné toxické Gi¢inky. Podané volné %Ga se
téméf zcela rozpada na stabilni 8Zn béhem kratké doby (97 % se rozloZi za 6 hodin). Béhem této doby
je %Ga koncentrovano zejména v krvi/plazmé (vazano na transferin) a v moci. Pacient musi byt
dostate¢né hydratovan k posileni vylu¢ovani ®Ga. Doporucuje se forsirovana diuréza a Casté
vyprazdinovani moc¢ového méchyie.

Déavku radiace u ¢lovéka v piipadé neumysiného podani eluatu Ize odhadnout pomoci informaci
uvedenych v bod¢ 11.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Diagnosticka radiofarmaka, jina diagnosticka radiofarmaka, ATC kod:
V09X.

Farmakodynamické vlastnosti radiofarmaka znaceného ®Ga, piipraveného radioaktivnim znacenim
pomoci eluatu z radionuklidového generatoru pied jeho podanim, budou zaviset na povaze 1é¢ivého
ptipravku (nosné molekuly), ktery ma byt oznacen. Informace najdete v souhrnu idajt o pfipravku a
ptibalové informaci kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt radioaktivné oznacen.

Pediatrick& populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky rozhodla o zprosténi povinnosti piedlozit vysledky studii
s radionuklidovym generatorem GalenVita u v§ech podskupin pediatrické populace, protozZe se jedna
0 piipravek pro radioaktivni znaceni. Informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Roztok chloridu gallitého-(%®Ga) neni uréen k pfimému pouziti u pacientt, ale pouZiva se in vitro
k radioaktivnimu znaéeni riznych kitd pro radiofarmaka. Farmakokinetické vlastnosti radiofarmak
znacenych ®Ga budou tedy zaviset na povaze nosi¢ovych molekul, které maji byt radioaktivné
oznaceny.

Absorpce, distribuce a vylu¢ovani volného izotopu %8Ga po piimé injekci chloridu gallitého-(*Ga)
byly studovany u potkanti. Studie na potkanech ukazala, ze po intraven6znim podani chloridu
gallitého-(%®Ga) potkaniim je ®®Ga pomalu eliminovan z krve s biologickym polo¢asem 188 hodin

U samcil a 254 hodin u samic potkana. To proto, Ze se volné ionty Ga*" pravdépodobné chovaji
podobnym zplisobem jako ionty Fe**. Protoze je viak biologicky polo¢as %Ga mnohem delsi nez jeho
fyzikalni polocas rozpadu (67,71 minut), pfed uplynutim 188 resp. 254 hodin se témér vSechen izotop
%8Ga rozpada na neaktivni izotop ®8Zn. Jiz po 6 hodinéach se rozpadne cca 97 % z ptivodniho *®Ga na
izotop %8Zn.


https://www.ema.europa.eu/en/documents/template-form/qrd-appendix-v-adverse-drug-reaction-reporting-details_en.docx

U potkanti byl izotop %8Ga pievazné vyludovan do modi, k jisté retenci doslo v jatrech a ledvinach.
Organy s nejvyssi radioaktivitou ®®Ga kromé krve, plazmy a mo¢i byly jatra, plice, slezina a kosti.
U samic potkanti byla radioaktivita %8Ga v reprodukénich organech, tj. v déloze a vaje¢nicich,
srovnatelna s plicemi. Radioaktivita ®Ga ve varlatech byla velmi nizka.

Podle odhadt davek zalozenych na tdajich ze studii na potkanech byla efektivni davka zpriimérovana
pro obé pohlavi pro dospélé 0,035 mSv/MBg. To odpovida efektivni davce 8,75 mSv pii nahodné
injekci typické aktivity radiofarmaka 250 MBq (dalsi podrobnosti viz bod 11).

Aktivita vyplyvajici z kontaminace Ge ve studii na potkanech byla extrémné nizka a nema klinicky
vyznam.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Toxikologické vlastnosti radiofarmak znacenych ®®Ga piipravenych in vitro radioaktivnim znac¢enim
pomoci roztoku chloridu gallitého-(%8Ga) budou zaviset na charakteru kitu pro radiofarmaka, ktery ma
byt radioaktivné oznacen.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Matrice kolony
Oxid titanicity

Elu¢ni roztok
Roztok kyseliny chlorovodikové 0,1 mol/l

6.2 Inkompatibility

Znaceni nosi¢ovych molekul pomoci chloridu gallitého-(®3Ga) je velmi citlivé na ptitomnost
stopovych kovovych necéistot.

Veskeré sklenéné predmeéty, injek¢ni jehly atd., pouzivané pti pfiprave radioaktivné znacenych
1é¢ivych ptipravki, musi byt fadne oCistény, aby na nich nezistaly stopové zbytky kovu. Aby se
minimalizovaly hladiny stopovych kovovych neéistot, 1ze pouzivat jen injekéni jehly s prokazanou
odolnosti vii¢i ztedénym kyselinam (napiiklad nekovové).

Nedoporucuje se pouzivat nepotazené chlorbutylové uzavéry pro elucni lahvicku, protoze mohou
obsahovat zna¢né mnozstvi zinku, ktery je extrahovan kyselym eluatem.

6.3 Doba pouzitelnosti

Radionuklidovy generéator

12 mésicn.

Radionuklidovy generétor o sile 3,70 GBq: 18 mésict.
Datum kalibrace a doba pouzitelnosti jsou uvedeny na Stitku.

Eluat chloridu gallitého-(*Ga)
Eluat pouzijte ihned po eluci.

Sterilni roztok kyseliny chlorovodikové pro eluci
12 mésicu.




6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Vysoké teploty vyrazné presahujici 25 °C mohou reverzibilng snizit vytézek ®Ga v eluatu pod 55 %.
Proto pro dosaZeni optimalniho elu¢niho vytézku (> 55 %) ma byt radionuklidovy generator
provozovan pfi teplotdch neptesahujicich 25 °C. Pokud je radionuklidovy generator bézn€ uchovavan
pii vyssich teplotach, ujistéte se, ze je pred eluci né€kolik hodin ekvilibrovan pii <25 °C. Eluce pii
teplotach nad 25 °C jsou nicméné mozné a neposkodi radionuklidovy generator ani neovlivni kvalitu
eluatu s vyjimkou mozného snizeni vytézku %Ga.

Uchovéavani radiofarmak musi byt provedeno v souladu s narodnimi piedpisy pro radioaktivni latky.
6.5 Druh obalu a obsah baleni a zvlastni vybaveni pro pouZiti

Generator se sklada z kolony z materialu PEEK (polyetheretherketon) a z horniho a dolniho vicka
z materalu PEEK, ktera jsou pfipojena k ptivodni a vystupni hadi¢ce z PEEK pomoci HPLC
Sroubovacich spoji utazenych silou prst. Tyto hadi¢ky jsou pfipojeny ke dvéma spojkam, které
prochazeji vné&jsim pouzdrem generatoru GalenVita. Kolona je umisténa uvnitf radia¢niho stinéni.

Ptislusenstvi dodavané s radionuklidovym generatorem (minimalni mnozstvi):

1 x 220 ml sterilni roztok kyseliny chlorovodikové 0,1 ml/I v polypropylenovém vaku
1 x hrot B-safe

2 X adaptér LUER s vné&jsim zavitem

1 x rozdélovac s kohoutem

1 X piivodni prodluzovaci hadicka

1 X vystupni prodluzovaci hadicka

S~

Dostupné aktivity

Radionuklidové generatory jsou dodavany s nasledujicimi aktivitami **Ge ke dni kalibrace, v souladu
se zakaznickou objednavkou:
0,74 GBq, 1,11 GBq, 1,48 GBq, 1,85 GBq, 2,22 GBq, 2,59 GBq, 2,96 GBq, 3,33 GBq, 3,70 GBq.

Prifez radionuklidovym generatorem GalenVita
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Celni pohled na radionuklidovy generator GalenVita
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6.6  Zvlastni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachizeni s nim

Obecna upozornéni

Radiofarmaka mohou pfijimat, pouZzivat a aplikovat pouze autorizované osoby v urenych klinickych
zafizenich. Jejich ptijem, uchovavani, pouziti, pieprava a likvidace podléhaji predpisim a podminkam
povoleni kompetentniho organu.

Radiofarmaka je nutno pfipravovat zpisobem, ktery spliiuje pozadavky na radiacni bezpecnost a
farmaceutickou kvalitu. Je tfeba pfijmout odpovidajici asepticka opatfeni.

Radionuklidovy generator se nesmi z zadného diivodu rozebirat — mohlo by dojit k poskozeni
vnitinich komponent a iniku radioaktivnich latek. Kromé toho by demontaz vnéjsiho pouzdra
exponovala olovény §tit obsluze.

Podani musi byt provedeno tak, aby bylo riziko kontaminace 1é¢ivého piipravku a ozafeni obsluhy
minimdlni. Je nutné zajistit adekvatni stinéni.

Podani radiofarmak znamena riziko vnéjsiho ozareni nebo kontaminace z rozlit¢ moci, zvratkt apod.
u 0sob v okoli. Je proto nutno pfijmout opatfeni na ochranu proti ionizujicimu zafeni v souladu

S narodnimi ptedpisy.

Pted likvidaci je nutno odhadnout zbytkovou aktivitu radionuklidového generatoru.

Veskery nepouzity roztok chloridu gallitého-(%Ga) pro radioaktivni znaceni nebo radioaktivng
znacCeny lé¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Curium Romania SRL
Pantelimon, Str. Gradinarilor, nr.1
lIfov

Rumunsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

EU/1/25/2004/001 - GalenVita 0,74 GBq radionuklidovy generator
EU/1/25/2004/002 - GalenVita 1,11 GBq radionuklidovy generator
EU/1/25/2004/003 - GalenVita 1,48 GBq radionuklidovy generéator
EU/1/25/2004/004 - GalenVita 1,85 GBq radionuklidovy generator
EU/1/25/2004/005 - GalenVita 2,22 GBq radionuklidovy generator
EU/1/25/2004/006 - GalenVita 2,59 GBq radionuklidovy generéator
EU/1/25/2004/007 - GalenVita 2,96 GBq radionuklidovy generéator
EU/1/25/2004/008 - GalenVita 3,33 GBq radionuklidovy generator
EU/1/25/2004/009 - GalenVita 3,70 GBq radionuklidovy generéator

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE
Datum prvni registrace:

10. DATUM REVIZE TEXTU
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11.

DOZIMETRIE

Davky zateni, které jednotlivé organy obdrzi po intraven6znim podani lé¢ivého ptipravku radioaktivné
znaceného ®Ga, zavisi na konkrétnim kitu pro radiofarmakum, ktery ma byt radioaktivné

oznaden.Informace o radia¢ni dozimetrii po podani konkrétniho radiofarmaka znageného 8Ga
naleznete v souhrnu tdaju o ptipravku daného kitu pro radiofarmakum.

Tabulka dozimetrie (tabulka 3) je uvedena za uéelem podpory hodnoceni pfinosu volného izotopu **Ga
k davce zafeni po podani radiofarmaka znac¢eného **Ga nebo hodnoceni davky zateni vzniklé
v disledku nahodné intravenozni injekce roztoku chloridu gallitého-(**Ga).

Dozimetrické odhady vychazeji ze studie distribuce latky u potkant. Hodnoty byly méfeny po 5, 30,
60, 120 a 180 minutach.

Efektivni davka zprimeérovana pro ob¢ pohlavi vznikla po nahodné intraveno6zni injekci chloridu
gallitého-(**Ga), vypoctena podle publikace ICRP ¢. 103, ¢ini 0,035 mSv/MBq.

Tabulka 3: Davky na organy zpriamérované pro obé pohlavi (mMSv/MBQ) pro dospélé
a jednotlivé pediatrické fantomy*

oblast — ICRP133

Dospély Novorozenec |1 rok (pohlavné |5 let (pohlavné | 10 let (pohlavné | 15 let
(pohlavné (pohlavné zprimérovana |zpramérovand|zpramérovand |(pohlavné
zprimérovana| zpramérovand | hodnota; 10 kg) | hodnota; hodnota; 32 kg) | zpramérovana
hodnota; hodnota; 19 ko) hodnota;
66,5 kg) 3,5 kg) 54,5 kg)

Cilovy organ

Tukova tkan 0,00287 0,03231 0,0224 0,01245 0,00775 0,00574

Nadledviny 0,1017 0,1915 0,298 0,212 0,154 0,104

Kost — 0,00255 0,015385 0,0138 0,00788 0,00448 0,00223

endostedlni

bunky

Kostni dfen — 0,00666 0,01736 0,014 0,008045 0,00606 0,00382

Cervena (aktivni)

Mozek 0,001775 0,00546 0,00367 0,002625 0,0023 0,00176

Prsni tkan 0,0066 0,023425 0,0192 0,0134 0,0074 0,00617

Bronchialni 0,1795 0,558 0,566 0,279 0,161 0,0996

bazalni bunky

Bronchialni 0,178 0,558 0,566 0,279 0,161 0,0996

sekretoricke

bunky

Bronchiolarni 0,128 0,951 0,749 0,3395 0,213 0,118

sekretorické

bunky

Tlusté stievo — | 0,00406 0,02103 0,0145 0,00767 0,00481 0,00315

ICRP133

Tlusté stfevo — | 0,003085 0,015445 0,01475 0,00717 0,005 0,00331

leva ¢ast

Tlusté stfevo — | 0,000445 0,0094435 0,00519 0,00264 0,00145 0,000801

rektosigmoidni

oblast

Tlusté sttevo— | 0,007055 0,032735 0,0198 0,0111 0,00652 0,00436

prava Cast

Jicen 0,0176 0,11515 0,0529 0,0331 0,0252 0,0123

ET1 bazalni 0,000678 0,004958 0,00292 0,001555 0,00103 0,00066

buniky dychacich

cest**

ET2 bazalni 0,00186 0,00597 0,003765 0,00227 0,00158 0,001

buniky dychacich

cest**

Extratorakalni | 0,00181 0,00591 0,003735 0,00224 0,00156 0,00099
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podle ICRP 103
(mSv/IMBQ)

Dospély Novorozenec |1 rok (pohlavné |5 let (pohlavné | 10 let (pohlavné | 15 let
(pohlavné (pohlavné zprimérovana |zpriamérovand |zpramérovana |(pohlavné
zpramérovand| zprimérovand | hodnota; 10 kg) | hodnota; hodnota; 32 kg) | zpramérovana
hodnota; hodnota; 19 kg) hodnota;
66,5 kg) 3,5kg) 54,5 kg)
Oc¢ni ¢ocka 0,000549 0,0034865 0,001995 0,001185 0,000849 0,000525
Sténa Zluéniku | 0,0678 0,1046 0,11 0,0589 0,046 0,0312
Sténa srdce 0,07835 0,56285 0,406 0,224 0,144 0,0855
Ledviny 0,1345 0,9025 0,603 0,343 0,213 0,146
Jatra 0,159 0,943 0,762 0,423 0,291 0,187
Plice — ICRP133 | 0,1195 0,9365 0,746 0,3375 0,212 0,118
Plice (Al) *** 10,1195 0,9365 0,7465 0,3375 0,213 0,118
Lymfatické 0,00285 0,01346 0,00707 0,00816 0,00546 0,00297
uzliny —
extratorakalni
Lymfatické 0,00977 0,020955 0,0159 0,00769 0,00458 0,00407
uzliny —
systémoveé
Lymfatické 0,03845 0,07775 0,0881 0,0439 0,0218 0,014
uzliny —
torakalni
Lymfatické 0,01159 0,02367 0,0212 0,0108 0,00611 0,00481
uzliny —
ICRP133
Sval 0,002255 0,017715 0,0104 0,005835 0,00377 0,00208
Oralni sliznice | 0,001435 0,010455 0,00499 0,002915 0,0019 0,00261
Vaje¢niky 0,0002015 0,0004445 0,0031 0,001405 0,00128 0
Slinivka bfisni | 0,04975 0,3539 0,237 0,137 0,0843 0,0463
Hypofyza 0,0011265 0,005065 0,00318 0,00206 0,00155 0,00111
Prostata 0,000107 0,00393 0,001605 0,00061 0 0,000336
Slinné zlazy 0,04985 0,2879 0,154 0,107 0,0838 0,0548
Kuze 0,00143 0,008715 0,006615 0,003555 0,00217 0,00138
Tenké stievo 0,005345 0,02588 0,0183 0,009135 0,00631 0,0048
Slezina 0,01675 0,0862 0,0656 0,0355 0,0222 0,0131
Zaludek 0,0172 0,0567 0,06025 0,0222 0,0172 0,0102
Varlata 0,00002715 0,0025 0,001105 0,0004425 0 0,000321
Brzlik 0,01097 0,09225 0,0609 0,023 0,0223 0,0113
Stitna Zldza 0,00475 0,019675 0,03605 0,01 0,00582 0,00437
Jazyk 0,001655 0,01293 0,00845 0,00445 0,00322 0,00227
Tonzily 0,0012425 0,010885 0,006625 0,005035 0,0037 0,00234
Mocovody 0,005975 0,051525 0,0399 0,0218 0,00821 0,00551
Sténa mocového | 0,0003935 0,0063605 0,0048 0,00204 0,000927 0,000667
mechyie
Déloha 0,0002055 0,000391 0,002715 0,00138 0,00117 0
Cilovy organ — |0,0123 0,1041 0,0731 0,039 0,0239 0,014
celé télo
Efektivni 0,0335 0,3295 0,149 0,07435 0,04815 0,0312
celotélova
davka
(mSv/IMBQ)
Efektivni davka | 0,035 0,329 0,149 0,0743 0,0482 0,0312

*Vypocet byl proveden pomoci softwaru MIRDCalc
** ET1 extratorakalni oblast 1 (pfedni nosni prichod); ET2 extratorakalni oblast 2 (zadni nosni prichod, Gstni
dutina, hltan a hrtan)

*** Al alveolarni oblast

12




Efektivni davka zpramérovana pro obé pohlavi pro dospélé ¢ini 0,035 mSv/MBg. To odpovida
efektivni davce 8,75 mSv pfi ndhodném podani 250 MB(q *®GaCls.

Efektivni davky z ndhodné injekce typické aktivity radiofarmaka 3,76 MBg/kg télesné hmotnosti
u pediatrickych pacienti jsou nasledujici: 4,336 mSv u novorozence, 5,602 mSv ve véku 1 rok,
5,312 mSv ve v&ku 5 let, 5,793 mSv ve véku 10 let, 6,394 mSv ve 15 let.

Expozice externimu ozareni

Primérné ozateni povrchu nebo pii kontaktu generované radionuklidovym generatorem ¢ini mén¢ nez
0,09 uSv/h na MBq %Ge, ale mohou se vyskytnout lokalni hork4 mista vy$si radiace. Radionuklidovy
generator o aktivité 3,70 GBq vSak dosahne celkovou primérnou povrchovou davku cca. 337 uSv/h.
Obecné se doporucuje radionuklidovy generator uchovavat za pomocnym stinénim, aby byla expozice
provozniho personalu minimalni.

12. NAVOD PRO PRIPRAVU RADIOFARMAK

Eluce radionuklidového generatoru se musi provadét v prostorach odpovidajicich narodnim ptedpistim
0 bezpecném pouziti radioaktivnich ptipravki.

Maximalni kumulativni pocet eluci béhem doby pouzitelnosti: 1 000

Vseobecnou manipulaci, pfipevnéni hadic¢ek, vymeénu obalu se sterilnim roztokem kyseliny
chlorovodikové 0,1 mol/l, eluci generatoru a dalsi ¢innosti, které potencialné vystavi generator
prostiedi, je nutné provadét za pouziti aseptickych technik ve vhodné Cistém prostiedi podle platné
narodni legislativy.

Piiprava
Vybaleni radionuklidového generatoru:

1. Zkontrolujte ptepravni obal, zda nedoslo k jeho poskozeni pii piepravé. Pokud ano, proved'te
stéry poskozené Gasti a zméite, zda nedoslo k Uniku radioaktivniho materialu. Pokud aktivita
piekrodi 40 impulzii za sekundu na 100 cm?, informujte mistniho bezpe&nostniho technika.

2. Pretfiznéte bezpecnostni pecet’ na zdmku piepravniho obalu a oteviete viko.

3. Opatrné vyjméte radionuklidovy generator pomoci madel.
UPOZORNENI: Riziko padu: Radionuklidovy generator vazi asi 14 kg. Manipulujte s nim
opatrné, aby nedoslo ke zranéni. Pfi padu radionuklidového generatoru nebo pii poskozeni
prepravniho obalu piepravou zkontrolujte té€snost, proved’te zkuSebni stéry radionuklidového
generatoru a zmeétte, zda nedoslo k Uniku radioaktivity. Zkontrolujte také, zda nedoslo
k poskozeni uvnitit — naklonite radionuklidovy generator pomalu o 90° a poslouchejte, zda
neuslysite pohyb ulomenych ¢i uvolnénych soucasti.

4, Provedte zkuSebni stéry pénovych vlozek v piepravnim obalu a vnéjsiho povrchu
radionuklidového generatoru. Pokud aktivita na stérkach piekroc¢i 40 impulzt za sekundu na

100 cm?, informujte mistniho bezpe&nostniho technika.

5. Zkontrolujte, zda neni poSkozeny vstupni a vystupni port. Neodstranujte zatky z portd, dokud
nejsou eluéni linky pfipraveny k instalaci.
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Optimalni umisténi:

1. Pfi instalaci radionuklidového generatoru do konecné polohy, tj. k propojeni se syntetizacni
aparaturou nebo pro rucni eluci, se doporucuje, aby byla vystupni hadic¢ka co nejkratsi, protoze
jeji délka miize ovlivnit vytézek ve sbérové ¢i reakeni injekeni lahviccee.

2. Pfi umistovani radionuklidového generatoru se doporucuje pouzit mistni pomocné stinéni.
Poznamka: Po instalaci do kone¢né polohy by radionuklidovy generator uz nemél byt

premistovan.

Sestaveni radionuklidového generatoru:

Piislusenstvi dodavané s radionuklidovym generatorem (minimalni mnozstvi):

1 x 220 ml sterilni roztok kyseliny chlorovodikové 0,1 mol/l v polypropylenovém vaku
1 x hrot B-safe

2 x adaptér LUER s vn&j$im zavitem

1 X rozd€lova¢ s kohoutem

1 X ptivodni prodluzovaci hadicka

1 x vystupni prodluzovaci hadicka

ISR
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Obrazek sestaveného elu¢niho prislusenstvi pred jeho pfipojenim k radionuklidovému generatoru.
Identifikacni Cisla jednotlivych soucasti, uvedena vyse, jsou pouzivana jednotn€ na obrazcich a v nasledujicich
pokynech pro sestaveni.

Konec B-safe hrotu
s pripojkou LUER

Obr. 3 (3) Adaptér LUER s vnéjsim zavitem

Obr. 1(1) 220 ml sterilni 0,1 mol/I Obr. 2 (2) B-safe hrot
kyseliny chlorovodikové
v polypropylenovém vaku [PP
vak]

Obr. 4 (4) Rozdélovac s kohoutem

Obr. 5 (5) / (6) Privodni prodluzovaci
hadicka / Vystupni prodluzovaci
hadicka s uzaviracimi zdaslepkami
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Privod

- @ =
(4) druhyport tetiport i bort @)
jehla zakryta prvni port g
krytkou ‘ﬁy po@\

2-3\-safe hrot Ptivod

4-Rozdélovaé s kohoutem

Obr. 6 Dokoncena sestava prislusenstvi radionuklidového generdtoru. Pro uispésné zprovoznéni postupujte podle nize uvedenych
pokynii krok za krokem.

Noste rukavice pii sestavovani hadic¢ek a pti ptipojovani elu¢niho roztoku ke generatoru pomoci aseptické
techniky v odpovidajicim ¢istém prostiedi.

1. Sestaveni privodni hadicky:
1-a) Odstraite zaslepku z piivodni
prodluzovaci hadicky (5).

(Viz obr. 7.)

(4)
ctvrty port

(4)
paty port

1-b) Pied ptipojenim ptivodni prodluzovaci

hadicky (5) odstrante ochrannou krytku
z pdtého portu rozdélovace s kohoutem (4).
(Viz obr. 8.) _ } Z
(Poznamka: Na obr. 6 byla krytka jiz g -
odstranena pro ilustracni ucely.)

- S

Obr. 7 Odstmnéﬁi zdslepky Obr: 8 Odstranéni ochranné krytky
z privodni prodluzovaci hadicky z patého portu rozdélovace
(5) pred pripojenim. s kohoutem (4).
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1-c1 & ¢2) Piipojte konec LUER s vngj$im
zavitem privodni prodluzovaci hadicky (5)
k patému portu rozdélovace s kohoutem (4).
(Viz obr. 9 a 10.)

1-d) Odstrarite zatku z adaptér LUER na
prvnim portu rozdélovace s kohoutem (4).
Poté pfipojte konec LUER hrotu B-safe (2)
k prvnimu portu rozdélovace s kohoutem (4).
(Viz obr. 11.)

@) 1l
ctvrty port

4) P¥ivod
péty port /

/4 ' e
= ) i

(4)
ctvrty port

Privod

(#)paty port /

Obr. 9 Umisténi konce LUER
s vnéjsim zavitem privodni
prodluzovact hadicky (5) pred
pripojenim k pdtému portu.

1d
Konec LUER
hrotu B-safe (2)

Obr. 10 Dokonceni spojeni LUER
mezi privodni prodluzovact
hadickou (5) a patym portem
rozdélovace s kohoutem (4).

Obr. 11 Pripojent konce LUER hrotu

B-safe (2) k prvnimu portu
rozdelovace s kohoutem (4) po
odstranéni zaslepky.
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1-el & 1-€2)

Uzaviete prvni ventil

Zacatek (el — ZAPNUTO): rukojet’ je

v jedné linii s rozdélovac¢em (2) —
Rozdelovac (4) otevien.

Otoceni: otocte rukojet’ 0 90° proti sméru
hodinovych rucicek, dokud népis ,,OFF*
nesmétuje k Hrotu (2).

Konec (2 - VYPNUTO): Hrot B-safe (2)
— Rozdélovac (4) uzavien.

(Vizobr. 12 a 13.)

2!
fia

druhy port

(2
Konec LUER
hrotu B-safe

= @
/ ,§W$rvm’ port

4)
prvni
ventil (4)

druhy port

Il

Fig. 12 Prvni ventil je v poloze
ON (Zap.): rukojet umistéte
v jedné linii mezi hrot B-safe(2)
a rozdelovac s kohoutem (4),
aby byl umoznén pritok.

Obr. 13 Otoceni ventilu o 90° proti
smeéru hodinovych rucicek do polohy
OFF: rukojet je kolmd, ¢imz se
uzavira spojeni mezi hrotem (2) a
rozdelovacem (4).

2. Pfipojeni vaku s kyselinou
chlorovodikovou k piivodni hadi¢ce:

2-f) Odstrante uzavér z PP vaku obsahujiciho
220 ml sterilniho roztoku 0,1 mol/l kyseliny
chlorovodikové (1).

(Viz obr. 14.)

2-g) Odstrante uzavér z Hrotu B-safe (2).
(Viz obr. 15.)

Obr. 14 Odstranéni uzaveru z PP
vaku obsahujiciho 220 ml
sterilniho roztoku 0,1 mol/I
kyseliny chlorovodikové (1).

@

jehlova ¢ast

/

-

Obr. 15 Odstranéni ochranného
uzavéru z hrotu B-safe (2) pred
zasunutim.
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2-h1 & 2-h2) Vsuiite jehlovou ¢ast hrotu B-
safe (2) do PP vaku (1). Ujistéte se, Ze je hrot
zcela zasunut pro bezpecné spojeni.

(Vizobr. 16 a 17.)

(2
iehlova ¢ast

(1)
PP vak =7

jehlova cast

Obr. 16 Zarovnani jehlové cdsti
hrotu B-safe (2) s otvorem PP
vaku (1) pred zasunutim.

Obr. 17 Uplné zasunuti hrotu B-
safe (2) do PP vaku (1)
k zajisteni pevného spojent.

3. Pfipojeni privodni hadicky

k radionuklidovému generatoru:

i) Odstrante koncovou zaslepku z HCI portu
radionuklidového generatoru.

(Viz obr. 18.)

j) Ptipojte adaptér LUER s vnéjsim zavitem
(3) k HCI portu radionuklidového generatoru.
(Viz obr. 19.)

Koncova
zaslepka

Koncova
zaslepka

Obr: 18 Koncovia zéslepka zakryvajici  Obr. 19 Pripojeni adaptéru LUER s

HCI port radionuklidového
generatoru pred odstranénim.

vnéjsim zavitem (3) k HCI portu
radionuklidového generatoru.
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k) Ptipojte konec LUER s vnitinim zavitem
privodni prodluzovaci hadicky (5) k HC1
portu prostfednictvim pfipojeného adaptéru.
(Viz obr. 20.)

Va zaslenka

Obr. 20 Pripojeni konce LUER s vnitinim
zavitem privodni prodluzovact hadicky
(5) k HCI portu s pripojenym adaptérem.

4. Pfipojeni vystupni hadicky

k radionuklidovému generatoru:

4-1) Odstrante koncovou zaslepku z portu
Ga-68 radionuklidového generatoru.

(Viz obr. 21.)

4-m) Pfipojte druhy adaptér LUER s vné&j$im
zavitem (3) k portu Ga-68 radionuklidového
generatoru.

(Viz obr. 22.)

zaslepka

Obr. 21 Odstranént koncové
zaslepky z portu Ga-68
radionuklidového generdtoru.

Obr. 22 Pripojeni druhého adaptéru
LUER s vnéjsim zavitem (3) k portu
Ga-68.
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4-n) Ptipojte konec LUER s vnitinim
zavitem vystupni prodluzovaci hadi¢ky (6)
k portu Ga-68 prostiednictvim pfipojeného
adaptéru.

(Viz obr. 23.)

pni prodluZovaci
hadicka

Obr. 23 Pripojeni privodniho konce
(LUER s vnitinim zavitem) vystupni
prodluzovaci hadicky (6) k portu
Ga-68 prostirednictvim adaptéru.
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5. Dokonceni sestavy:

5-0) Radionuklidovy generéator je
nyni pfipraven k eluci. Znovu
zkontrolujte vSechna pfipojeni,
abyste se ujistili, ze jsou pevna.
Vyhnéte se ostrému ohybéani nebo
skiipnuti hadicek, aby byl béhem
eluce zajistén spravny prutok.
(Viz obr. 24.)

Obr. 24 Konecna sestavend konfigurace radionuklidového generatoru

se vSemi pripojenymi soucdstmi.
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Prvni ruéni elu¢ni postup
Ped prvni eluci se ujistéte, Ze byly dokoncéeny vsechny kroky montaze.

L.

2.

3.

4.

Potiebny material a vybaveni:

o Osobni ochranné prostiedky (OOP): Eluce musi byt provadéna s pouzitim vhodné
ochrany o¢i, rukou a laboratorniho odévu.

o Injekéni stiikacka: Je vyzadovana sterilni injekéni stiikacka s minimalnim objemem
10 ml. Upiednostiuji se dvoudilné stiikacky; stiikacky s gumovym pistem se nesmi
pouzivat.

o Z&achytnd lahvi¢ka: Stinéna z&chytna lahvicka nebo nadoba s minimalnim objemem
10 ml. NepotaZené zatky je nutné nepouZivat z divodu mozného uvoliiovani zinku
kyselym eluatem.

Piiprava elu¢niho roztoku

a naplnéni stiikacky: Stiikacka se

pfipoji k hornimu bo¢nimu portu ]
rozdélovace s kohoutem (druhy (4)
port). Ventil se oto¢i do polohy pRYNventil
znazornéné na obr. 25. Nasledné se
natahne z PP vaku 10 ml sterilni,
ultracisté 0,1 ml/l kyseliny
chlorovodikové do stiikacky.
Vniknuti vzduchu do sttikacky se

(@)
dRuysventrl

musi disledné zabranit. ()
tireti ventil
Piipojeni zachytné nadoby:
Stinéna Zéchytné nadoba se pfipoji Obr. 25 Tento obrazek je uveden ve kroku 2 ,, Priprava elucniho roztoku a
k vystupni hadi¢ce pomoci naplnéni stitkacky “ a zndzorituje polohu ventilu pro nasdti eludtu do stiikacky.

vhodného konektoru. Nadoba musi
mit dostatecnou kapacitu pro pozadovany objem. Pro toto ptipojeni se nesméji pouzivat
kovové jehly sttikacek.

Postup eluce: Druhy a tfeti ventil
rozdélovace s kohoutem se otoci
smérem k ptivodnimu portu
radionuklidového generatoru. Prvni
ventil se oto¢i o 180° proti sméru
hodinovych rucicek do uzaviené
polohy. Poté se necha protékat 10 ml
sterilni, ultra¢isté 0,1 mol/l kyseliny (@)
chlorovodikové generatorem rychlosti dEUhY ventil
nepiesahujici 2 ml/min (viz Obr. 26).

o DodrZeni rychlosti pritoku:
Prekroceni stanovené rychlosti
pritoku mtize zkratit provozni
zivotnost radionuklidového
generatoru.

o Objem eluce: Ac¢koli 4 ml
elucniho roztoku obvykle
postacuje pro Uplnou eluci radionuklidového generatoru, pro pocateéni eluci se
doporucuje objem 10 ml.

o Kontrola odporu: Pokud se béhem eluce objevi vysoky odpor, roztok se nesmi do
radionuklidového generatoru nasiln¢ vstiikovat. Pokud se pro eluci pouziva
peristaltické ¢erpadlo, musi byt nastaveno na prutok neptesahujici 2 ml/min. Obsluha
musi ovérit, zda eluent proudi bez neobvyklého odporu; pokud je pozorovan vysoky
odpor, musi byt eluce prerusena.

Obr. 26 Tento obrazek je uveden ve kroku 4 ,, Postup eluce* a

chlorovodikové generatorem.
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Kli¢ova provozni upozornéni:
o Eluent musi byt zavadén vyhradné pies urceny piivodni port. Eluce
radionuklidového generétoru v opa¢ném sméru je zakazana.

o  Vniknuti vzduchu do kolony radionuklidového generatoru mize vést ke snizeni
ucinnosti eluce (vynosu %*Ga).

5. Sbér eluatu a méreni aktivity: Eluat se shromazd’uje ve stinéné zachytné nadobé. Aktivita
shromazdéného roztoku musi byt zmétena pomoci kalibrovaného davkového kalibratoru za
ucelem urceni vynosu *Ga.

o Pokud je objem shromazdéného eludtu mensi nez 4 ml, méfeni aktivity nemusi presn¢
odpovidat celkovému potencidlnimu vynosu radionuklidového generatoru.

o Nameéfena aktivita musi byt korigovana na ¢as zahajeni eluce (s ohledem na rozpad).

o Pro optimalizaci vytéznosti radionuklidového generatoru v jeho kone¢né konfiguraci
se doporucuje stanoveni elu¢niho piku sbérem malych frakci (napf. po 0,5 ml).

6. Nakladani s prvnim eluatem: Prvni eludt ziskany z generatoru musi byt zlikvidovan. Tento
pozadavek je dan moznym prunikem izotopu **Ge (germanium-68) do této pocateéni frakce.
Doporucuje se, aby nasledné eluaty byly testovany na prinik ®*Ge porovnanim trovni aktivity
%¢Ga a %Ge.
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Rutinni eluce

a) Odstrate uzavér z druhého portu rozdélovace
s kohoutem (4).
(Viz obr. 27.)

b) Ptipojte sterilni stiikacku s ptipojkou LUER
k druhému portu rozdélovace s kohoutem (4).
o Stiikacku pevné pfipojte, aby bylo zajisténo
tésné spojeni bez tniku pti prenosu kapaliny.
(Viz obr. 28.)

Obr. 27 Odstranéni uzdavéru z druhého portu
rozdélovace s kohoutem (4) pro pripravu
pripojent stitkacky.

Obr. 28 Pripojenti sterilni stitkacky s pripojkou
LUER Kk druhému portu rozdélovace s kohoutem (4)
pro eluci.
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¢) Otocte ventil v poloze ,,OFF*“ (VYP.) prvniho ventilu
rozdélovace (4) tak, aby byl v jedné linii s piivodni
prodluzovaci hadi¢kou (5), ¢imz umoznite proudéni

z vaku s HCl do stiikacky.

e Timto nastavenim ventilu se otevie priuchod pro
roztok kyseliny chlorovodikové, ktery naplni
stiikacku.

(Viz obr. 29.)

prv

druh

d) Naplnte sttikacku 4 ml sterilni kyseliny
chlorovodikové pomalym tahem pistu zpét a zajistéte,
aby se do stiikacky nedostal vzduch.
¢ Roztok nasavejte pomalu, abyste predesli tvorbé
vzduchovych bublin, a naplnte stfikacku na
pozadovany objem.
(Viz obr. 30.)

e < o e = S S

Obr. 269 Zarovnani rukojeti ventilu pro umoznéni pritoku
z vaku kyseliny chlorovodikové pres privodni prodluzovaci
hadicku (5) do stiikacky.

Iy
Obr. 30 Naplnéni 4 ml sterilniho roztoku kyseliny
chlorovodikové do stiikacky, aniz by se v ni vytvorily
vzduchové bubliny
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e) Ujistéte se, ze polohy ,,OFF* (VYP.) druhého a tfetiho
ventilu jsou zarovnany se tfetim a ¢tvrtym portem
rozdélovace, poté otocte polohu ,,OFF*“ (VYP.) prvniho
ventilu tak, aby byla v jedné linii s hrotem B-safe (2).
¢ Tato konfigurace nasméruje pritok ze stiikacky
do generatoru pro eluci.
(Viz obr. 31.)

f) Stisknéte pist, abyste zah4jili eluci, a kontrolujte
rychlost pritoku tak, aby nepiesahla 2 ml za minutu.

e Jemneé stlacujte pist, aby generator eluoval pii
doporucené rychlosti pratoku a byl zajistén
optimalni vykon.

(Viz obr. 32.)

e FEluat se shromazd'uje ve stinéné zachytné
nadobé¢. Aktivita shromazdéného roztoku musi
byt zméfena pomoci kalibrovaného davkového
kalibratoru.

Hrot B-safe

Obr. 31 Nastaveni v§ech ventilii do polohy OFF (VYP,) kromé
prvniho ventilu, ktery je otocen tak, aby umoznil pritok ze
strikacky do generatoru pro eluci.

Obr. 32 Zahajeni eluce jemnym stlacenim pistu strikacky pri
zachovani Fizené rychlosti priitoku nepresahujicti 2 ml/min.
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Vyména vaku s kyselinou chlorovodikovou

UPOZORNENI:

Asepticka technika je zasadni pro udrzeni sterility a musi byt pouzivana béhem celého postupu
vymeény. Vzdy pouzivejte vhodné osobni ochranné prostfedky (OOP), J

vcetng rukavic, ochrany o¢i a laboratorniho plaste. "
(0]
Hrot B-safe

1. Jakmile je sterilni vak s 0,1 mol/l kyselinou chlorovodikovou téméf
prazdny, Ize jej vyménit za novy sterilni vak se stejnym roztokem.

UPOZORNENI:

Do radionuklidového generatoru nesmi vniknout vzduch. Zavedeni
vzduchu mize narusit sterilitu a ovlivnit vykon generatoru.
Pted odpojenim prazdného vaku:

a) otocte polohu ,,OFF* (VYP.) prvniho ventilu
rozdélovace s kohoutem (4) tak, aby byla v jedné linii

s hrotem B-safe (2). Timto uzaviete tok z vaku s kyselinou
chlorovodikovou a zabranite vstupu ¢i vystupu roztoku
nebo vzduchu béhem procesu vymény.

(Viz obr. 33.) ’
)’
m‘
Obr. 33 Otoceni prvniho ventilu do polohy
,,OFF* (VYP,) pro izolaci vaku s kyselinou.
T
it
| "
1
d
(1)
PP vak
b) odpojte hrot B-safe (2) od prazdného vaku s kyselinou l
chlorovodikovou (1). (Viz obr. 34.)
(3]
Hrot B-safe
$
e
‘/“ f

Obr. 34 Odstranéni hrotu B-safe(2)od
prazdného vaku s kyselinou (1).
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5.

Pro zachovani sterility se doporu¢uje vyménit hrot B-safe za novy sterilni hrot B-safe, ktery je
dodavan s kazdym novym vakem s kyselinou chlorovodikovou.
¢) Ptipojte novy hrot B-safe (2) k novéemu 220 ml sterilnimu vaku s 0,1 mol/l kyselinou
chlorovodikovou (1).

Znovu ptipojte systém:
d) Ptipojte hrot B-safe (2) k prvnimu portu rozdélovace s kohoutem (4).
ef) Zavéste novy vak s kyselinou chlorovodikovou pobliz ptivodniho portu nad
radionuklidovym generatorem.

Ptipravte systému Kk eluci:
Peclivé zkontrolujte, zda se v rozdélovaci s kohoutem a ptipojenych hadi¢kach
nenachazeji vzduchové bubliny. Pomalu odstraite veskery vzduch z rozdélovace
s kohoutem pomoci ventill. Neni nutné odpojovat ptivodni prodluzovaci hadi¢ku (5) od
radionuklidového generatoru ani od rozd€lovace.

UPOZORNENI:

Aby byla zachovana spravna funkce a sterilita generatoru, je nutné zabranit vniknuti vzduchu do
systému.

Jakmile je rozdélovac s kohoutem naplnén a bez vzduchu, uzaviete ventily a zastavte prutok.

Radionuklidovy generator je nyni opét piipraven k eluci. Pokracujte podle standardniho elu¢niho
postupu a dodrzujte v8echny bezpecnostni a provozni pokyny.

Kontinudlni rutinni eluce:

1.

Opakujte kroky z prvni eluce, ale pro kontinualni rutinni eluci pouzijte pouze 4 ml. Generator
GalenVita je navrZen tak, aby eluoval veskerou dostupnou aktivitu **Ga v objemu 4 ml.

Generator GalenVita eluujte kazdy pracovni den s pouzitim 4 ml sterilni 0,1 mol/l kyseliny
chlorovodikové.

Eluovany roztok je ¢iry, sterilni a bezbarvy roztok chloridu gallitého-(°®Ga) s pH mezi 0,5 a 2,0
a radiochemickou Cistotou vyssi nez 95 %. Pied pouzitim zkontrolujte Cirost eluatu a zlikvidujte
jej, pokud roztok neni Ciry.

Pokud generator nebyl pouzivan po dobu 3 dni nebo déle, dochazi v kolon€ postupné

k akumulaci volnych iontd ®Ge. Proto se doporucuje provést eluci alespon 7-24 hodin pied
planovanym znacenim. Tato eluce by méla byt provedena s pouzitim 10 ml sterilni 0,1 mol/l
kyseliny chlorovodikové, aby byly z kolony zcela odstranény necistoty.

Eluat by mél byt testovan na prinik *Ge jesté pred uvedenim radionuklidového generatoru do
rutinniho provozu a poté alespon jednou mési¢né béhem pravidelnych eluénich cykla.
Porovnejte Grovné aktivity ®*Ga a ®*Ge. Podrobnosti naleznete v Evropském I¢kopisu,
monografie 2464.

UPOZORNENI:
Pokud se kdykoli objevi inik kapaliny, okamzit¢ zastavte eluci a pokuste se unikajici kapalinu zadrzet.

Generator *®Ge/**Ga je dodavan s 220 ml sterilniho roztoku kyseliny chlorovodikoveé 0,1 mol/l. Toto
mnozstvi obvykle postacuje pro nejméné 50 eluci. Generator **Ge/**Ga smi byt eluovan pouze sterilni
0,1 mol/l kyselinou chlorovodikovou dodanou drzitelem rozhodnuti o registraci.

Dalsi vaky lze zakoupit jako spotiebni material od drzitele rozhodnuti o registraci.
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Vytézek eluce z radionuklidového generatoru:

Radioaktivni aktivita uvedena na etiketé radionuklidového generatoru je vyjadiena v hodnotach
izotopu %Ge, jakych bylo dosazeno v den kalibrace (hh:00). Dostupna aktivita izotopu ®8Ga zavisi na
aktivité ®®Ge v dobé eluce a ¢asu, ktery uplynul od piedchozi eluce.

Radionuklidovy generator v plné rovnovaze poskytuje vice nez 55 % %Ga pii pouziti eluéniho objemu
4 ml sterilniho roztoku kyseliny chlorovodikové 0,1 mol/l. Protoze se vytéZznost eluce muze lisit, je
nutné vzdy pred dalsim pouzitim zméfit aktivitu **Ga v eluatu.

Vytézek bude postupné klesat, jak se postupné rozpada mateisky nuklid 8Ge. Napiiklad po 9 mésicich
(39 tydnech) rozpadu bude aktivita ®Ge nizsi o 50 % (viz tabulka 4). Pro vypocet aktualni aktivity
%8Ge, vynasobte aktivitu %Ge k datu kalibrace ptislusnym faktorem rozpadu odpovidajicimu uplynulé
dob¢ v tydnech.

Tabulka 4: Tabulka rozpadu izotopu %Ge

Uplynuly ¢as v tydnech | Rozpadovy koeficient | Uplynuly ¢as v tydnech | Rozpadovy koeficient
1 0,98 27 0,62
2 0,96 28 0,61
3 0,95 29 0,59
4 0,93 30 0,58
5 0,91 31 0,57
6 0,90 32 0,56
7 0,88 33 0,55
8 0,87 34 0,54
9 0,85 35 0,53
10 0,84 36 0,52
11 0,82 37 0,52
12 0,81 38 0,51
13 0,79 39 0,50
14 0,78 40 0,49
15 0,76 41 0,48
16 0,75 42 0,47
17 0,74 43 0,46
18 0,72 44 0,45
19 0,71 45 0,45
20 0,70 46 0,44
21 0,69 47 0,43
22 0,67 48 0,42
23 0,66 49 0,42
24 0,65 50 041
25 0,64 51 0,40
26 0,63 52 0,39

Po eluci se bude v kolon& postupné hromadit izotop %Ga vznikajici kontinualnim rozpadem
matefského nuklidu %Ge. Radionuklidovy generator potfebuje alespoii 7 hodin po eluci k dosazeni
témét plného vytézku, ale v praxi je také mozné eluovat radionuklidovy generator diive, v zavislosti
na jeho sile a aktivité poZzadované pro radioaktivni znaceni. Tabulka 5 ukazuje akumulaéni koeficient
izotopu *Ga b&hem doby az do 410 minut od eluce.
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Tabulka 5: Akumulaéni koeficienty izotopu *Ga

Uplynuly ¢as v minutach | Akumulaéni Uplynuly ¢as v minutach | Akumulaéni
koeficient koeficient
0 0,00 210 0,88
10 0,10 220 0,89
20 0,19 230 0,91
30 0,26 240 0,91
40 0,34 250 0,92
50 0,40 260 0,93
60 0,46 270 0,94
70 0,51 280 0,94
80 0,56 290 0,95
90 0,60 300 0,95
100 0,64 310 0,96
110 0,68 320 0,96
120 0,71 330 0,97
130 0,74 340 0,97
140 0,76 350 0,97
150 0,78 360 0,97
160 0,81 370 0,98
170 0,82 380 0,98
180 0,84 390 0,98
190 0,86 400 0,98
200 0,87 410 0,98
Pro informaci je nize uveden také rozpadovy diagram izotopu **Ga.
Tabulka 6: Tabulka rozpadu izotopu %®Ga

Uplynuly ¢éas v minutich | Rozpadovy koeficient | Uplynuly ¢as v minutich | Rozpadovy koeficient
1 0,99 35 0,70
2 0,98 36 0,69
3 0,97 37 0,69
4 0,96 38 0,68
5 0,95 39 0,67
6 0,94 40 0,67
7 0,93 41 0,66
8 0,92 42 0,65
9 0,91 43 0,65
10 0,90 44 0,64
11 0,89 45 0,63
12 0,89 46 0,63
13 0,88 47 0,62
14 0,87 48 0,61
15 0,87 49 0,61
16 0,85 50 0,60
17 0,84 51 0,60
18 0,83 52 0,59
19 0,82 53 0,58
20 0,82 54 0,58
21 0,82 55 0,57
22 0,80 56 0,57
23 0,79 57 0,56
24 0,78 58 0,55
25 0,78 59 0,55
26 0,77 60 0,54
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27 0,76 61 0,54
28 0,75 62 0,53
29 0,74 63 0,53
30 0,74 64 0,52
31 0,73 65 0,52
32 0,72 66 0,51
33 0,71 67 0,51
34 0,71 68 0,50

Kontrola kvality

Pokud to bude mozné, pied pouzitim izotopu ke znaceni je nutno zkontrolovat Cistotu, pH a
radioaktivitu roztoku.

Kontaminace %Ge

Pti kazdé eluci je z kolony radionuklidového generatoru vyplachnuto malé mnozstvi izotopu ®8Ge.
Kontaminace izotopem ®8Ge je vyjadiena jako procento z celkové aktivity *Ga ziskané eluci z kolony
po korekci na rozpad izotopu, a nepiekro¢i 0,001 % aktivity eluovaného izotopu #Ga. Pokud neni
radionuklidovy generator eluovan po dobu nékolika dnii, kontaminace izotopem %Ge se mize zvysit
nad 0,001 %. Proto, pokud radionuklidovy generator nebyl eluovan po dobu 72 hodin nebo déle, mél
by byt pfedem eluovan pomoci 10 ml sterilniho roztoku kyseliny chlorovodikové 0,1 ml/l alespon

7 hodin pfed planovanym pouzitim (Casovy interval mezi piedbéznou eluci a eluci pro radioznaceni
lze zkratit, pokud zamysleny postup radioaktivniho znaceni nevyzaduje maximalni dosazitelnou
aktivitu eluatu). Pii dodrzeni tohoto pokynu by prinik ®#Ge v eluéatech ziskanych pro radioaktivni
znaceni mél neustale zistat pod 0,001 %. Aby byl prunik izotopu udrZovan na nizké urovni, mél by
byt generator eluovan alespoii jednou denné v pracovnich dnech. P#i pouZivani v souladu s t€émito
pokyny by mél prinik ziistat pod 0,001 % po dobu 12 mésicii. K ovéfeni kontaminace izotopem ®Ge,
je nutno porovnat Girovné radioaktivity obou izotopti, %8Ga a ®Ge, v eluatu. Dalsi informace najdete

v monografii Evropského 1€kopisu ¢. 2464.

Veskery nepouzity 1é¢ivy piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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