VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

PULMOCIS 2 mg valmisteyhdistelmé radioaktiivista lidkettd varten.

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi injektiopullo sisédltdd 2 mg humaanialbumiinimakroaggregaattia (makroalbumiini).

Makroaggregaatti partikkelien lukuméird injektiopulloa kohti vaihtelee 2 x 10°n ja 4 x 10°n valilla.
Leimatun valmisteen partikkelikokojakauma: yli 95 % partikkeleista on kooltaan 10—100 mikrometrid.

Valmistettu verenluovutuksesta saadusta thmisen seerumin albumiinista.
Radioisotooppi ei sisdlly valmisteyhdistelméan.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Valmisteyhdistelmd radioaktiivista lddkettd varten.
Valkoinen pelletti.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kaiyttoaiheet
Tama lddkevalmiste on tarkoitettu ainoastaan diagnostiseen kayttoon.

Natriumperteknetaatti(°*™Tc)-liuoksella leimaamisen jalkeen saatu teknetium(°*™Tc)-
albumiinimakroaggregaattisuspensio on tarkoitettu aikuisille ja pediatrisille potilaille seuraaviin
kéyttdaiheisiin:

- Keuhkoperfuusion gammakuvaus
Keuhkoveritulpan toteamiseksi tai poissulkemiseksi potilailla, joilla on keuhkoveritulpan oireita.
Keuhkoveritulpan kehittymisen seuraaminen;
Keuhkoperfuusion alueellisen jakauman huomattavaan vihenemiseen johtavien hoitojen
yhteydesséd suoritettavat tutkimukset, keuhkoperfuusion paikallisen jakauman preoperatiivinen
selvittely ennen (osittaista) keuhkoresektiota, keuhkosiirrdnnéisten preoperatiivinen tutkimus ja
niiden toiminnan seuranta sekd hoitoa edeltévét tutkimukset sddehoidon suunnittelun apuna;
Keuhkoventilaation gammakuvauksen ohella vaikeaa obstruktiivista ja/tai restriktiivista
keuhkosairautta sairastavien potilaiden alustavassa arvioinnissa ja seurannassa;
Keuhkojen oikealta vasemmalle suuntautuvien oikovirtausten diagnosointi ja kvantifiointi.

- Radionuklidivenografia
Vaihtoehtona Doppler-ultradénikuvaukselle alaraajojen radionuklidivenografiassa
keuhkoperfuusion gammakuvauksen ohella potilailla, joilla epéillidn sekd alaraajan syvad
laskimotukosta ettd keuhkoveritulppaa.




4.2 Annostus ja antotapa

Tatd ladkevalmistetta saa antaa vain sithen valtuutettu henkilostd (ks. kohta “Yleiset varoitukset”
kohdassa 6.6).

Annos tus

Aikuiset ja idkkddt potilaat

Suositeltu 70 kgn painoiselle aikuiselle annettava aktiivisuus on 40-150 MBq (keskimédérdinen
aktiivisuus 100 MBq) planaarisella tekniikalla suoritettavassa keuhkoperfuusion gammakuvauksessa ja
jopa 200 MBq SPECT-tekniikalla suoritettavassa keuhkoperfuusion gammakuvauksessa.

Suositellun aikuisille annettavan partikkelimiddrdn tulisi olla keskimddrin 100 000:n ja 300 000:n
rajoissa. Partikkelien enimméismddrdd 700000 per antokerta ei saa ylittdd. Partikkelien
vahimmdismddrdn annettavaa annosta kohti tulisi olla 100 000 mahdollisimman hyvan kuvalaadun
saavuttamiseksi.

Annettavan partikkelimddrén laskeminen, ks. kohta 12.

Vaikeasta syddn- ja verisuonitaudista, keuhkoverenpainetaudista ja hengitysvajauksesta tai oikealta
vasemmalle suuntautuvasta oikovirtauksesta kérsiville aikuisille ja idkkdille potilaille annettavaa
partikkelimdardaa tulisi vahentdd 100 000:n ja200 000:n vilille.

Munuaisten vajaatoiminta/Maksan vajaatoiminta
Annettavaa aktiviteettia on harkittava tarkoin, silli sateilyaltistus saattaa olla tavanomaista suurempi
niilld potilailla.

Pediatriset potilaat

Valmisteen kayttod lapsilla ja nuorilla on harkittava huolellisesti perustuen kliniseen tarpeeseen ja
hyoty-/haittasuhteen arviointiin téssé potilasryhméssa. Euroopan isotooppildéketieteen yhdistys EANM
(2016) suosittelee, ettd pediatrisille potilaille annettavat radioaktiivisuuspitoisuudet lasketaan potilaan
ruumiinpainon perusteella taulukon 1 mukaisesti.

Lapsille ja nuorille annettavat radioaktiivisuuspitoisuudet voidaan laskea kertomalla Iihtotason
aktiivisuus (mitattu laskentaa varten) alla olevassa taulukossa annetuilla painoa vastaavilla kertoimilla.

Annettu aktiivisuus [MBq] = lahtStason aktiivisuus x kerroin

Léhtotason aktiivisuus on 5,6 MBq. Hyvin nuorille lapsille (enintdén 1-vuotiaille) on tarpeen kdyttaa
10 MBq:n vahimmadisaktiivisuutta riittdvan kuvalaadun saavuttamiseksi.



Taulukko 1: Painoa vastaavat korjauskertoimet pediatrisilla potilailla EANM 2016 -annostuskortin
mukaan:

Paino [kgl Kerroin Paino [kgl Kerroin Paino [Kkgl Kerroin
3 1 22 5.29 42 9.14
4 1,14 24 5,71 44 957
6 171 26 6,14 46 10,00
8 2,14 28 6.43 48 1029
10 2,71 30 6.86 30 10,71
12 3.14 32 1.29 52-54 1129
14 3.57 34 1.2 56-58 12,00
16 4,00 36 8,00 60-62 12,71
18 4.43 38 843 64-66 1343
20 4.86 40 8.86 68 14,00

Partikkelimiddrd on pidettivd mahdollisimman alhaisena niin ettd embolisaatio rajoittuu enintddn
0,1 %:in keuhkojen hiussuonten kokonaismddrdstd. Lapsille ja nuorille annettava partikkelimadra
suositellaan laskettavaksi Euroopan isotooppilddketieteen yhdistyksen (EANM) julkaiseman lasten
keuhkogammakuvausta koskevan ohjeiston suositusten (2007) mukaisesti:

Paino [kg] Annettavien partikkelien enimmais méiri
<10 kg 10 000-50 000
10-20kg 50 000-150 000
20-35kg 150 000-300 000
35-50kg 300 000—-500 000

Jos keuhkojen verisuoniston epdillién tai tiedetdén vahentyneen huomattavasti (yli 50 %), annettavaa
partikkeliméérdd vihennetddn vastaavassa suhteessa.

Oikealta vasemmalle suuntautuvan oikovirtauksen arvioinnissa annettavien partikkelien mééré tulee
véhentdd 10 000—-20 000:een.

Antotapa:
Moniannoskéyttoon.

Téama ladkevalmiste on saatettava kdyttokuntoon ennen sen antamista potilaalle.
Ks. kohdasta 12 ohjeet ladkevalmisteen saattamisesta kdyttokuntoon ennen lddkkeen antoa.



Ennen lidkevalmisteen késittelyd tai antoa huomioon otettavat varotoimet

Ruiskun sisdltéd on sekoitettava huolellisesti jilleen kerran ennen injektion antamista, jotta partikkelit
jakautuvat tasaisesti ja valtetddn suurempikokoisten aggregaattien muodostuminen. Mahdollisten
aggregaattikompleksien hajottamiseksi kdytetdén ohutta kanyylia.

Samasta syystd ruiskuun ei saa koskaan vetdd verta, koska se saa aikaan pienid hyytymid, jotka
gammakuvauksessa nédkyvit véddrind positivisina ~muutoksina  suurikokoisempien  arteriolien
tukkeutumisen vuoksi. Mikéli mahdollista, valmistetta ei tulisi injisoida laskimoon istutettavan laitteen
kautta, silld siitd voi olla seurauksena radioaktiivisuuden rittdméaton sekoittuminen keuhkovaltimossa.

Potilaan yskédistyd ja hengitettyd syvddn useamman kerran, lddkevalmiste injisoidaan hitaasti 3—
5 hengityssyklin tai vihintdén 30 sekunnin aikana. On pidettdva tarkasti huolta siitd, ettei radioaktiivista
ainetta pddse ympérdivin kudoksiin eikd verta aspiroida, koska muuten on olemassa vaara, ettd
muodostuu suurempikokoisia aggregaattikokonaisuuksia. Potilaan tulee maata seldllidn injektion aikana
tai mahdollisimman Idhelld titd asentoa, jos kyseessd on ortopneasta kidrsivd potilas. Keuhkotutkimus
voidaan aloittaa heti injektion jilkeen.

Jos suoritetaan keuhkojen ventilaation/perfuusion gammakuvaus, injektio suositellaan annettavaksi
samassa asennossa kuin radioaktiivista inerttid kaasua tai aerosoleja inhaloitaessa, eli mieluiten istuma-
asennossa, johon asetutaan vihintddn 5 minuuttia ennen toimenpidettid. Koska keuhkojen ventilaatio on
parempi istuma-asennossa, véltytddn védrien positivisten tulosten saamiselta vaiheittaisessa
ventilaation ja perfuusion tutkimuksessa.

Potilaan valmistelu, ks. kohta 4.4.

Kuvantaminen
Keuhkojen kuvantaminen voidaan aloittaa heti injektion jilkeen.

4.3 Vasta-aiheet

- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle, tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille tai mille tahansa
radioleimatun valmisteen aineosalle.
- Vaikea keuhkoverenpainetauti.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Yliherkkyysreaktioiden tai anafylaktisten reaktioiden mahdollisuus

Yliherkkyysreaktioiden, kuten vakavien, hengenvaarallisten, kuolemaan johtavien
anafylaktisten/anafylaktoidisten reaktioiden mahdollisuus on aina otettava huomioon. Jos potilaalla
ilmenee yliherkkyyttd tai anafylaktinen reaktio, lidkevalmisteen anto on keskeytettava vilittomasti ja
laskimonsisdinen hoito aloitettava tarvittaessa. Jotta vilittomét toimenpiteet ovat mahdollisia
hététilanteissa, tarvittavien lddkeaineiden ja vélineiden, kuten intubaatioputken ja hengityslaitteen, on
oltava heti saatavilla.

Potilaskohtainen hyoty-/haitta-arviointi

Sateilyaltistus on perusteltava potilaskohtaisesti siitd saatavilla mahdollisilla hyddyilld. Kéytetyn
aktiivisuuspitoisuuden on jokaisessa tapauksessa oltava alhaisin pitoisuus, jolla on mahdollista saada
tarvittavat diagnostiset tiedot.

Erityistd varovaisuutta on noudatettava silloin, kun teknetium(**™Tc)-makrosalb-valmistetta annetaan
potilaille, joilla on keuhkoverenpainetauti, hengitysvajaus, mahdollinen tai todennettu syddmen oikean
ja vasemman puolen vélinen oikovirtaus, tai keuhkonsiirron saaneille potilaille. Néissé tapauksissa
teknetium(°°™Tc)-makrosalb-valmistetta ei saa antaa, ellei ole tehty huolellista hyGty-/haitta-arviointia.



Aivo- ja munuaisverenkierron mikroemboliariskin minimoimiseksi (°°™Tc¢)-makrosalb-valmistetta on
annettava hitaana injektiona laskimoon. Partikkelien méérd on pidettdivd mahdollisimman alhaisena.
Aikuisilla partikkelimddrd voidaan vahentdda 100 000 ja 200 000 partikkelin vélille perfuusiovikojen
havaitsemiseksi ilman kuvalaadun menettimistd. Heterogeenistd radioaktiivisuuden jakautumista voi
esiintyd, kun partikkelien méidrd on alle 100 000.

Munuaisten vajaatoiminta/Maksan vajaatoiminta
Hyoty-/haittasuhteen huolellinen  harkinta on tarpeen nididen potilaiden kohdalla kohonneen
sdteilyaltistuksen mahdollisuuden takia (ks. kohta 4.2).

Pediatriset potilaat

Lisétietoja valmisteen kdytostd pediatrisille potilaille 16ytyy kohdasta 4.2.

Kayttoaiheen huolellinen harkinta on tarpeen,silld efektiivinen annos kutakin MBq:ta kohti on suurempi
kuin aikuisilla (ks. kohta 11).

Potilaan valmistelu
Potilas on nesteytettivd hyvin ennen tutkimuksen alkua, ja hidntd on pyydettivd virtsaamaan
mahdollisimman tihedin tutkimuksen jilkeisind ensimméisind tunteina siteilyn vihentdmiseksi.

Kilpirauhasen salpaus ennen teknetium(°*™Tc)-makrosalb-suspension injisoimista voi auttaa
vahentdméaénkilpirauhaseen kohdistuvaa sateilyaltistusta vahentamalld teknetium(°°™Tc¢)-perteknetaatin
ottoa kilpirauhaseen, jota kehittyy pienemmissd méirin metabolian seurauksena.

Toimenpiteen jilkeen
Laheistd kontaktia pikkulasten ja raskaana olevien naisten kanssa on rajoitettava ensimméisten
12 tunnin aikana injektion jélkeen.

Erityisvaroitukset
Pulmocis sisdltdid humaanialbumiinia.

On erittdin suositeltavaa, ettd joka kerta kun PULMOCIS-valmistetta annetaan potilaalle, merkitdan
muistiin valmisteen nimi ja erdnumero, jotta voidaan siilyttdd yhteys potilaan ja kdytetyn erdn vélilld.
Ihmisverta tai -plasmaa siséltdvien lidkevalmisteiden kédyttoon littyvid infektioita ehkdistddn tietyilld
vakiotoimenpiteilli. N4&itd ovat luovuttajien valinta, yksittdisten luovutettujen verituotteiden ja
plasmapoolien seulonta tiettyjen infektioon viittaavien merkkiaineiden varalta seka virukset tehokkaasti
inaktivoivien/poistavien vaiheiden siséllyttiminen valmistusprosessiin. N&istd varotoimista huolimatta
ihmisverta tai -plasmaa siséltdvien Ilidkevalmisteiden annon yhteydessd tartunnanaiheuttajien
siirtymisen mahdollisuutta potilaaseen ei voida kokonaan sulkea pois.

Tédmé koskee myds tuntemattomia ja uusia viruksia ja patogeenejd.

Euroopan farmakopean vaatimusten mukaisesti vakiintuneilla menetelmilld valmistetun albumiinin ei
ole raportoitu aiheuttaneen virusinfektioita.

Tami ladkevalmiste sisdltdd alle 1 mmol (23 mg) natriumia, eli se on kiytdnnollisesti katsoen
natriumiton.

Katso ympiristovaaroja koskevat varotoimet kohdasta 6.6.



4.5 Yhteisvaikutukset muiden liikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Jotkut ladkkeet voivat aiheuttaa muutoksia teknetium (°°™Tc) makrosalb-valmisteen biologisessa
jakautumisessa.

- Kemoterapeuttiset Iddkkeet hepariini ja bronkodilaattorit — aiheuttavat farmakologisia
yhteisvaikutuksia.

- Heroiini, nitrofurantoiini, busulfaani, syklofosfamidi, bleomysiini, metotreksaatti ja metysergidi
voivat aiheuttaa toksikologisia yhteisvaikutuksia.

- Magnesiumsulfaatti voi aiheuttaa farmaseuttisia yhteisvaikutuksia. Potilaille, jotka saavat
magnesiumsulfaattia  laskimonsisdisesti ja jotka ovat saaneet laskimonsisdistd hoitoa
teknetiumilla(®*™Tc)  leimatuilla  albumiinimakroaggregaateilla ~ voi muodostua  suuria
aggregaattikokonaisuuksia hoidon jilkeen; nima saattavat siirtyd keuhkoverenkiertoon.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus jaimetys

Naiset, jotka voivat tulla raskaaksi

Kun naiselle, joka voi tulla raskaaksi, aiotaan antaa radioaktiivisia lddkevalmisteita on tirkeda selvittia,
onko potilas raskaana. Jos potilaan kuukautiset ovat jadneet viliin, hinen on oletettava olevan raskaana,
kunnes on toisin osoitettu. Epdvarmoissa tapauksissa (esim. jos potilaan kuukautiset ovat jadneet viliin,
kuukautiskierto on hyvin epdsdénnoéllinen, jne.), potilaalle on mahdollisuuksien mukaan tarjottava
jotakin vaihtoehtoista menetelmii, jossa ei kdytetd ionisoivaa siteilya.

Raskaus

Raskaana oleville naisille tehdyisséd radionukliditoimenpiteissd myos sikid altistuu séteilylle. Siksi
raskausaikana saa tehdd vain tiysin valttiméattomid tutkimuksia, joiden mahdollinen hyéty arvioidaan
huomattavasti &itiin ja siki6on kohdistuvia riskejd suuremmaksi.

Imetys

Ennen radioaktiivisen lddkeaineen antamista imettdvélle didille on harkittava, onko radionuklidin antoa
mahdollista lykétd sithen asti, kunnes diti on lopettanut imettdmisen ja myds, mikd radiofarmaseuttinen
ladke on tarkoituksenmukaisin, ottaen huomioon radioaktiivisuuden erittyminen &idinmaitoon. Jos
valmisteen antoa pidetddn valttimattomina, imetys on keskeytettdva 12 tunnin ajaksi ja tind aikana
lypsetty rintamaito havitettava.

Hedelmallisyys
Hedelméllisyyttd koskevia tutkimuksia eiole tehty.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn

PULMOCIS -valmisteella ei ole haitallista vaikutusta tai silli on vdhdinen vaikutus ajokykyyn ja
koneiden kayttokykyyn.



4.8 Haittavaikutukset

Tarttuvia taudinaiheuttajia koskevat turvallisuustiedot, ks. kohta 4.4.

Ionisoivalle séteilylle altistuminen on yhteydessd syovén syntyyn ja aiheuttaa mahdollisesti perinndllis id
vaurioita. Koska efektiivinen annos on noin 2,2 mSv, kun potilaalle annetaan korkein suositeltu
200 MBq:n aktiivisuusannos, ndiden haittavaikutusten ilmenemisen todennékdisyys on pieni.

Haittavaikutusten esiintymistiheydet mééritelldéin seuraavasti:

hyvin yleinen (>1/10), yleinen (=1/100, <1/10), melko harvinainen (=1/1 000, <1/100); harvinainen
(=21/10 000, <1/1 000), hyvin harvinainen (<1/10 000) ja tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd
arviointiin).

Immuunijdrjestelmd

Yleisyys tuntematon: Yliherkkyysreaktiot kuten urtikaria, vilunvéristykset, kuume, pahoinvointi,
kasvojen punoitus ja hikoilu sekd heikentynyt sydimen ja verenkierron toiminta, joka ilmenee
hengityksen, syddmen sykkeen ja verenpaineen muutoksina ja rintakipuna, sekd kollapsi, joka saattaa
littyd suonitukokseen.

Yleisyys hyvin harvinainen: Vakavia anafylaktoidisia reaktioita on raportoitu, mukaan lukien
mahdollisesti kuolemaan johtava anafylaktinen sokki. Ndméi reaktiot eivdt ehkd mydskddn imene
valittdmasti.

Yleisoireet ja antopaikassa todettavat haitat
Yleisyys tuntematon: Paikallisia allergisia reaktioita injektiokohdassa on havaittu.

Epadillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedd ilmoittaa  myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd  lidkevalmisteen epdillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lidkevalmisteen hy6ty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Lidkkeiden haittavaikutusrekisteri
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4.9 Yliannostus
Aikuiselle potilaalle annettavien makrosalb-partikkelien méérd saa olla korkeintaan 1,5 x 10°.

Hyvin suuren partikkelimddrdin anto voi johtaa hemodynaamisesti merkittivddn suonten
tukkeutumiseen. Jos hengityksessd, sydimen sykkeessd ja verenpaineessa esiintyy huomattavia
muutoksia, on ryhdyttévé toimenpiteisiin hengityksen ja verenkierron vakauttamiseksi.

Jos potilaalle on vahingossa annettu liian suuri séteilyannos, potilaan absorboimaa teknetium(®*™Tc)-
makrosalb-annosta on vihennettdvd mahdollisuuksien mukaan lisddmailld radionuklidin eliminaatiota
elimistostd tihedn virtsaamisen tai tehostetun diureesin ja virtsarakon tihedn tyhjentdmisen avulla.
Annetun efektiivisen annoksen arvioinnista voi olla apua.


http://www.fimea.fi/

5.  FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Diagnostiset radiofarmaseuttiset lidkevalmisteet, teknetium(**™Tc¢),
partikkelit injektiota varten, ATC-koodi: VO9EBO1

Diagnostisiin tutkimuksiin kédytettavilli kemiallisilla pitoisuuksilla teknetium (°*"Tc)-makrosalbilla ei
ndytd olevan mitdén farmakodynaamisia vaikutuksia.

5.2 Farmakokinetiikka

Jakautuminen

Laskimoon annetun teknetium(®*™Tc)-makrosalb-injektion jdlkeen esiintyy keuhkokapillaarien ja
pikkuvaltimoiden tilapdistd tukkeutumista, joka on suhteessa keuhkojen sen hetkiseen alueelliseen
verenvirtaukseen.

Imeytyminen elimiin

Perfuusiogammakuvauksen periaatteena on kapillaarien tukkiminen.
Albumiinimakroaggregaattipartikkelit ~ eivdt Idpdise keuhkoparenkyymid (interstitiaalista  tai
alveolaarista), vaan ne jadvit hiussuonen luumeniin tukkien sen vilaikaisesti Laskimoon annetun
injektion jilkeen suurin osa makrosalb-aggregaateista jid keuhkojen pikkuvaltimoihin ja hiussuoniin
aineen kulkiessa ensimmdistd kertaa keuhkojen ldpi. Useimmat makroaggregaatit ovat
30-50 mikrometrin ldpimittaisia. Partikkelikokojen jakaumasta riippuen, suunnilleen joka miljoonas
hiussuoni (lapimitta <20 mikrometrid) ja joka tuhannes pikkuvaltimo (ldpimitta >20 mikrometrid)
tukkeutuu tilapdisesti. Alueellinen mikroembolioilla aikaansaatu esto on siten suoraan verrannollinen
sen hetkiseen alue elliseen perfuusioon. Suurikokoisemmat partikkelit voivat johtaa suurempien suonien
tukkeutumiseen ja titen aiheuttaa keinotekoisia perfuusiohdiriditd. Hemodynaamiset muutokset ovat
suorassa yhteydessd makrosalb-aggregaattien partikkelikokoon.

Eliminaatio

Makroaggregaattipartikkelien eliminaatio keuhkoista tapahtuu niiden pirstoutuessa mekaanisesti
hiussuonten sisdisen systolis-diastolisen vérdhtelypaineen ja entsymaattisen hajoamisen vaikutuksesta,
jota seuraa retikuloendoteelijirjestelmdn makrofagien avulla tapahtuva fagosytoosi. Eliminaation
yhteydessi aktiviteetti kerddntyy maksaan ja munuaisiin.

Aineen kertyminen maksaan on erittdin vaihtelevaa. Se lisdéntyy ajan myotd ja voi nousta jopa noin
25 Y:iin.

Aineen eliminoitumisessa keuhkoista on suuria eroja yksildiden vililli. Partikkelien eliminoituessa
keuhkoista niiden biologinen puoliintumisaika on noin 7-20 tuntia. 30-45 % injisoidusta
radioaktiivisuudesta erittyy virtsan kautta 24 tunnin sisill3.

Jos potilaalla on oikealta vasemmalle suuntautuva oikovirtaus, osa makroaggregaateista siirtyy yleiseen
verenkiertoon ja jid sinne hiussuonistoon. T&lloin on mahdollista, ettd esimerkiksi aivoihin tai
munuaisim muodostuu mikroemboluksia.

Munuaisten/maksan vajaatoiminta
Valmisteen farmakokinetikkaa munuaisten tai maksan vajaatoiminnasta kérsivilli potilailla ei ole
luonnehdittu.




5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
Partikkelien koko ja toksiset vaikutukset korreloivat keskendén.

Keuhkojen verenpaineen kohoamisen on todettu olevan toksisuutta aiheuttava patofysiologinen
mekanismi.

10 - 50 mikrometrin ldpimittaiset partikkelit aiheuttivat ensimméiset myrkytysoireet koirien keuhkoissa
(esim. takypnea) ja ne ilmenivit kun lddkeainetta injisoitim 20—25 mg painokiloa kohti.

Keuhkojen verenpaineen jyrkkdd nousua havaittiin injisoitaessa 20 mg alle 80 mikrometrin lipimittaisia
makrosalb-partikkeleita, kun taas merkittdvid verenpaineen muutoksia ei kirjattu annettaessa 40 mg alle
35 mikrometrin Ipimittaisia makrosalb-partikkeleita.

Lapimitaltaan korkeintaan 150 mikrometrin suuruisia makrosalb-partikkeleita sisdltivdd suspensiota
kéytettdessd verenpaine ei muutu alle 10 mg/kg annoksella, kun taas lipimitaltaan suurempia
partikkeleita (korkeintaan 300 mikrometrid) siséltdvid suspensioita annettaessa tyypilliset verenpaineen
muutokset keuhkovaltimoissa ilmenevét annoksen ylittiessd 5 mg/kg.

20-50 mg/kgn annokset  johtavat hengitysvajauksen aiheuttamaan  dkkikuolemaan.
Varmuuskertoimeksi saadaan 100 kun koirille annetaan injektiona 14 000 partikkelia teknetium(**™Tc)
makrosalb-valmistetta (partikkelikoko: 30—50 mikrometrid).

Koirille tehdyissd toistuvien annosten toksisuuskokeissa ei todettu havaittavia muutoksia eldinten
yleisessé kdyttaytymisessa.

Patologisia muutoksia tdrkeimmissd elimissd ei ole havaittu.

Kirjallisuudessa ei ole ndyttod leimaamattoman valmisteen teratogeenisistd, mutageenisistd tai
karsinogeenisista vaikutuksista.

Tati ainetta ei ole tarkoitettu sddnndlliseen tai jatkuvaan kayttoon.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Humaanialbumiini

Tinaklorididihydraatti (E 512)

Natriumkloridi

Typpiatmosfadrissd (E 941)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ladkevalmistetta ei saa sekoittaa muiden lddkevalmisteiden kanssa, lukuun ottamatta niitd, jotka
mainitaan kohdassa 12.

Tama ladkevalmiste ei saa joutua kosketuksiin ilman kanssa.
6.3 Kestoaika

1 vuosi.
Vimeinen kdyttopaivd on merkitty ulkopakkaukseen ja jokaiseen injektiopulloon.

Radioleimauksen jilkeen: sdilytd alle 25 ° C: ssa ja kiaytd 8 tunnin kuluessa..



6.4  Siilytys

Sailytd valmisteyhdistelmd jddkaapissa (2 °C-8 °C).
Radioleimatun lddkevalmisteen sdilytys, ks. kohta 6.3.

Radiofarmaseuttiset valmisteet on siilytettivd radioaktiivisia materiaaleja koskevien kansallisten
madridysten mukaisesti.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

Euroopan farmakopean mukainen, varittdmistd tyypin 1 vedetystd lasista valmistetut 15 mln,
injektiopullot joka on suljettu kumitulpalla ja alumiinisinetill4.

Pakkauskoko: 5 moniannosinjektiopulloa.
6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle ja muut kisittelyohjeet

Yleiset varoitukset

Radiofarmaseuttisia valmisteita saavat vastaanottaa, kdyttdd ja antaa vain valtuutetut henkildt, ja
késittelyn on tapahduttava tdhin tarkoitukseen varatuissa tiloissa. Valmisteiden vastaanotossa,
sdilytyksessi, kaytossi, kuljetuksessa ja havittimisessd on noudatettava toimivaltaisten viranomaisten
antamia maarayksid ja/tai asianmukaisia lupia.

Radiofarmaseuttisten valmisteiden valmistuksessa on huomioitava sekd siteilyturvallisuus ettd
farmaseuttiset laatuvaatimukset. Asianmukaisia aseptisia varotoimia on noudatettava.

Injektiopullon sisélté on tarkoitettu vain teknetium(°*™Tc)-makrosalbin valmistamiseen. Injektiopullon
sisdltdd ei saa antaa suoraan potilaalle ilman esivalmisteluja.

Ks. kohdasta 12 ohjeet ladkevalmisteen saattamisesta kdyttokuntoon ennen ladkkeen antoa.

Jos injektiopullo vahingoittuu missé tahansa vaiheessa lidkevalmistetta valmistettaessa, sitd ei saa
kayttaa.

Valmisteen antamiseen littyvdt toimet on toteutettava siten, ettd lidkevalmisteen kontaminoitumisen ja
kéyttdjin kohdistuvan séteilyaltistuksen riski on mahdollisimman pieni. Asianmukainen suojautuminen
on pakollista.

Valmisteyhdistelmdn  sisdlt6 ei ole radioaktivinen ennen kdyttokuntoon  saattamista.
Natriumperteknetaatti(®*™ Tc) -injektionesteen lisddmisen jilkeen valmiste on kuitenkin pidettiva
asianmukaisesti suojattuna.

Radioaktiivisten lddkeaineiden kéyttd aiheuttaa riskejd muille ihmisille ulkoisen séteilyn tai virtsan,
oksennuksen yms. vilitykselld tapahtuvan kontaminaation kautta. Kansallisia midrdyksid noudattavia
sdteilysuojausta koskevia varotoimenpiteitd on siksi noudatettava.

Kéyttaméton lddkevalmiste taijite on hévitettdvad paikallisten vaatimusten mukaisesti.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

CIS bio international

BP 32

91192 Gif sur Yvette Cedex
RANSKA



8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

11244

9.  MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan myOntdmisen paivamaéra: 29.11.1993

Viimeisimman uudistamisen paivamaard: 18.09.2009

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

14.01.2024

11. DOSIMETRIA

Teknetium(*’™Tc) valmistetaan (°’Mo/**™Tc)-generaattorilla ja se hajoaa lihettien gammaséteilyé, jonka

keskimaardinen energia on 140 keV ja puolintumisaika 6,02 tuntia, teknetium(°*Tc)ksi, jota voidaan
pitdd ndenndisesti stabiilina, silldi sen puolintumisaika on pitkd, 2,13 x 10° vuotta.



Alla taulukossa 2 esitetyt tiedot on otettu ICRP:n julkaisusta 128.

Taulukko 2:
Elin Absorboitunut annos anne ttua radioaktiivista yksikko# kohti
(mGy/MBq)
Aikuiset | 15-vuotiaat | 10-vuotiaat | 5-vuotiaat | 1-vuotiaat

Lisdmunuaiset 0,0068 0,0088 0,013 0,019 0,031
Luun pinta 0,0051 0,0064 0,0091 0,014 0,026
Aivot 0,00092 0,0012 0,0020 0,0032 0,0055
Rinta 0,0050 0,0056 0,0099 0,014 0,021
Sappirakon seinimé 0,0056 0,0070 0,010 0,016 0,024
Ruoansulatuselimet

Mahalaukun seindmé 0,0037 0,0052 0,0080 0,012 0,020
Ohutsuolen seindma 0,0020 0,0026 0,0043 0,0068 0,012
Koolonin seindma 0,0019 0,0026 0,0043 0,0069 0,012
(Paksusuolen yldosan seindma 0,0022 0,0029 0,0050 0,0083 0,014)
(Paksusuolen alaosan sendma 0,0016 0,0021 0,0033 0,0050 0,0095)
Sydidmen seindimé 0,0096 0,013 0,018 0,025 0,038
Munuaiset 0,0037 0,0048 0,0072 0,011 0,018
Maksa 0,016 0,021 0,030 0,042 0,074
K euhkot 0,066 0,097 0,13 0,20 0,39
Lihakset 0,0028 0,0037 0,0052 0,0077 0,014
Ruokatorvi 0,0061 0,0077 0,011 0,015 0,022
Munasarjat 0,0018 0,0023 0,0035 0,0054 0,010
Haima 0,0056 0,0075 0,011 0,017 0,029
Luuydin (punainen) 0,0032 0,0038 0,0053 0,0072 0,012
Tho 0,0015 0,0017 0,0027 0,0043 0,0078
Perna 0,0041 0,0055 0,0083 0,013 0,022
Kivekset 0,0011 0,0014 0,0022 0,0033 0,0062
K ateenkorva 0,0061 0,0077 0,011 0,015 0,022
Kilpirauhanen 0,0025 0,0033 0,0057 0,0090 0,016
\Virtsarakon seindmé 0.0087 0.011 0.014 0.016 0.030
K ohtu 0,0022 0,0028 0,0042 0,0060 0,011
Muut elimet 0,0028 0,0036 0,0050 0,0074 0,013
[Efektiivinen annos

(mSv/MBq) 0,011 0,016 0,023 0,034 0,063

70 kgn painoiselle aikuiselle annetusta 150 MBqmn aktiivisuudesta (suurin suositeltu aktiivisuus)
saatava efektiivinen annos planaarista keuhkoperfuusion gammakuvausta varten on noin 1,7 mSv ja
200 MBgq:aktiivisuudesta (suurin suositeltu annos yksifotoniemissiotomografiaa (SPECT) varten)
saatava efektiivinen annos noin 2,2 mSv.

Annetun aktivisuuden ollessa

150 MBq, kohde-elimeen (keuhkoihin) kohdistuva

tyypillinen

sdteilyannos on 10 mGy ja tyypilliset kriittiseen elimeen/kriittisiin  elimiin  kohdistuvat annokset
1,0 mGy (lisémunuaiset), 1,3 mGy (rakon seiniméd), 2,4 mGy (maksa), 0,8 mGy (haima) ja 0,6 mGy

(perna).




12. RADIOFARMASEUTTISTEN VALMISTEIDEN VALMISTUSOHJEET

Aine on vedettdva ruiskuun aseptisissa olosuhteissa. Injektiopulloja eisaa koskaan avata. Kun tulppa on
desinfioitu, luos vedetddn tulpan ldpi kerta-annosruiskulla, jossa on sopiva suojus ja kertakdyttdinen
steriili neula, tai hyviaksytylld automaattisella annostelujarjestelmalla.

Jos injektiopullo on vahingoittunut, valmistetta ei pidd kayttaa.

Natriumperteknetaatin (**™Tc) tilavuuden ja radioaktiivisuuden méérittiminen suhteessa
makros alb-partikkelien lukuméiriin ja aktiivisuuteen annosta kohti

Kohdan 4.2 ”Annostus  ja  antotapa”  mukaan  valmisteyhdistelmdédn lisdttdvan
natriumperteknetaatti(®*™Tc)-liuoksen tilavuus ja radioaktiivisuus on méadritettiva suhteessa aikuisille ja
pediatrisille potilaille annettavien makroaggregaattipartikkelien aktiivisuuteen ja lukumééraén.

Mairitykseen kiytetdin seuraavaa menetelmia ja seuraavia kaavoja.

1. Ensimmiinen vaihe on annoskohtaisen injisoitavan makroaggregaatin radioaktiivisen
leimaamistilavuuden méérittiminen. Laskennassa kédytetddn seuraavaa kaavaa:

Leimaamistilavuus = Injisoitavien MA A -partikkelien lukumiiri injektiopulloa kohti (3x10%) x Injisoitava tilavuus

Injisoitavien MA A-partikkelien lukuméidrd annosta kohti

2. Toinen vaihe on injektiopulloon lisdttdvan kokonaisaktiivisuuden méérittdiminen injisoitavan
aktiivisuuden ja eluaatin tilavuuden funktiona.

Laskennassa kédytetddn seuraavaa kaavaa:

Leimaamiseen kéytettava radioaktiivisuus = Injisoitava aktiivisuus x Leimaamistilavuus
Injisoitava tilavuus

Taulukkoa 3 voidaan kayttda lisattdvan perteknetaatti(®*™Tc)-liuoksen tilavuuden ja radioaktiivisuuden
médrittimiseen makroaggregaattien annoskohtaisesta aktiivisuudesta ja lukuméaristé riippuen.



Taulukko 3

Injektiopullon
sisiltimi
kokonais-
altiivisuus
Infelionull 400 MBq 800 MBq 1200 MBq 1600 MBq 2000 MBq 2400 MBq | 2800 MBq | 3200 MBq | 3700 MBq
njektiopullon
sis]éiltiimlé)i
lolonais-
tilavuus
3ml 10MBq/ 10MB¢/ 10MB¢/ 10MBq/ 10MB¢g/ 10MBq/ 10MBq/ 10MBq/ 10MBq/
0,08 ml 0,04 ml 0,026 ml 0,02 ml 0,016 ml 0,015 ml 0,01 ml 0,009 ml 0,008 ml
[50000— | [25000- [16 670~ [12500— [10 000— [8330- [7 140 [6250— [5400-
100 000] 50 000] 33330] 25000] 20000] 16 670] 14290] 12.500] 10810]
Z0MBq/ 40MBq/ Z0MBg/
0,3ml 0,15ml 0,1ml
[200 000- [100 000- [66 670-133
400000] 200 000] 330]
30MBg/ S0MBg/ 80MBg/ 80MBq/ 80MBq/
0,3ml 0,2ml 0,16ml 0,128ml 0,12 ml
[200000- [[133330-266 | [100000-200 | [80000-160 | 66 670-133
400 000] 670] 000] 000] 330]
110MBq/ 110MBg/ 110MBq/ 110MBg/ 110MBg/ | 110MBg | 110MBg/
0,45ml 0,286ml 0,22 ml 0,176 ml 0,165 ml 0,11 ml 0,1ml
[275000- [[183330-366 | [137500-275 [ [110000-220 | [91 670-183 | [78 570-157 | [68 750-137
550000] 670] 000] 000] 330] 140] 500]
150MBq/ 150MBg/ 150MBg/ 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/
0,39ml 0,3ml 0,24ml 0,225ml 0,15ml 0,135ml 0,12ml
[250 000-500 | [187 500-375 | [150000-300 | [125000- [107 140- | [93750-187 | [81 080-162
000] 000] 000] 250000] | 214290] 500] 160]
185MBg/ 185MBg/ 185MBg/ 185MBg/ 185MBg/ 185MBg/ 185MBg/
0,48ml 0,37ml 0,3ml 0,27ml 0,185ml 0,17ml 0,15ml
[308330-616 | [231250-462 | [185000-370 | [154170- [132 140- [115630- [100000-
670] 500] 000] 308330] 264 290] 231250] 200 000]
200MBg/ 200MBg/ 200MBg/ 200MBg/ | 200MBg/ | 200MBg/ | 200MBq/
0,5ml 0,38ml 0,3ml 0,25ml 0,21ml 0,18 ml 0,16ml
[333330-666 | [250 000-500 | [200 000-400 | [166 670- [142 860- [125000- [108 110-
670] 000] 000] 333330] 285710] 250000] 216220]
5ml 10MBgy/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBgy/ 10MBg/ 10MBgy/ 10MBg/
0,125ml 0,06ml 0,04ml 0,03ml 0,025ml 0,02ml 0,018ml 0,015ml 0,013ml
[50000- [25000- [16 670-33 [12500-25 [10000- [8330-16 [7 140- [6250-12 [5400-10
1000001 | 50000] 330] 000] 20000] 670] 14290] 500] 810]
40MBg/ | 40MBq/ 40MBq/
0,5ml 0,25ml 0,17ml
[200 000- [[100000- [66 670-133
400000] | 200000] 330]
80MBq/ 80MBq/ 80MBq/ SOMBg/ 80MBq/
0,5ml 0,33ml 0,25ml 0,2ml 0,17ml
[200 000- [133330-266 | [100 000-200 |[80000-160 [|66670-133
400000] 670] 000] 000] 330]
110MBgy/ 110MBg/ 110MBg/ 110MBgy/ 110MBg |110MBg | 110MBgy
0,68ml 0,45ml 0,34ml 0,275ml 0,23ml 0,19ml 0,17ml
[275 000- [183330-366 | [137500-275 | [110000-220 [[91670-183 | [78 570-157 [ [68 750-137
550 000] 670] 000] 000] 330] 140] 500]
150MBg/ 150MBg/ 150MBg/ 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/
0,62ml 0,47ml 0,375ml 0,31ml 0,26ml 0,23ml 0,2ml
[250000-500 | [187 500-375 [[150000-300 | [125000- [107 140- [93750-187 | [81 080-162
000] 000] 000] 250000] |214290] |500] 160]
185MBq/ 185MBq/ 185MBgy/ 185MBg/ | 185MBg/ | I85MBg/ | I185MBg/
0,77ml 0,57ml 0,46ml 0,38ml 0,33ml 0,29ml 0,25ml
[308330-616 | [231250-462 [[185000-370 | [154 170- [132 140- [115630- [100 000-
670] 500] 000] 308 330] 264290] 231250] 200000]
200MBg/ 200MBg/ 200MBg/ 200MBg/ |200MBg/ |200MBg/ | 200MBg/
0,83ml 0,62ml 0,5ml 0,42ml 0,36ml 0,31 ml 0,27ml
[333330-666 | [250 000-500 |[200000-400 | [166670- [142 860- [125000- [108110-
670] 000] 000] 3333301 2857101  [250000] |216220]




Taulukko 3 (jatkuu)

Injektiopullon
sisiltima
kokonais-
Injemop““o:"““s““s 400 MBq 800 MBq 1200 MBq | 1600 MBq | 2000 MBq | 2400 MBq | 2800 MBq | 3200 MBq | 3700 MBgq
sisltaimi
kokonais-
tilavuus
7 ml 10MBg/ 10MBgy/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/
0,175ml 0,08ml 0,058ml 0,04ml 0,035ml 0,03ml 0,025ml 0,02ml 0,019ml
[50000-100 | [25000-50 [[16670-33 [[1250025 |[10000-20 |[8330-16 [[7140-14 |[6250-12 |[5400-10
000] 000] 330] 000] 000] 670] 290] 500] 810]
40MBg/ 40MBg/ 40MBg/
0,7ml 0,35ml 0,23ml
[200000- | [100000-200 |[66670-133
400 000] 000] 330]
SOMBq/ S0MB¢/ SOMBq/ S0MB¢/ SOMBq/
0,7ml 0,47ml 0,35ml 0,28ml 0,12ml
[200 000-400 | [133330-266 | [100000- |[80000-160 |66 670-133
000] 670] 200 000] 000] 330]
110MBgy/ 110MBg/ 110MBg/ |110MBg |110MBg |110MBg |110MBg/
0,96ml 0,64ml 0,48ml 0,385ml 0,32ml 0,275ml 0,24ml
[275 000-550 | [183330-366 |[137500- [[110000- |[91670-183 |[78570-157 |[68750-137
000] 670] 275000] 220 000] 330] 140] 500]
150MBgy/ 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/ |150MBg/ |150MBg/ | 150MBg/
0,87ml 0,65ml 0,525ml 0,44ml 0,375ml 0,33ml 0,28ml
[250000-500 |[187500- |[150000- [[125000- [[107140- |[93750-187 |[81080-162
000] 375000] 300 000] 250 000] 214290] 500] 160]
185MBqy/ 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/
1,08ml 0,81ml 0,65ml 0,54ml 0,46ml 0,40ml 0,35ml
[308. 30-616 |[231250- [[185000- |[[154170- |[132140- [[115630- |[100000-
670] 462 500] 370000] 308330] 264 290] 231250] 200 000]
200MBg/ 200MBg/ | 200MBg/ | 200MBg/ | 200MBg/ | 200MBg/ | 200MBg/
1,16ml 0,87ml 0,7ml 0,58ml 0,5ml 0,43ml 0,38ml
[333330-666 |[250000- |[200000- [[166670- |[142860- |[125000- |[108110-
670] 500 000] 400 000] 333330] 285710] 250 000] 216220]
10 ml 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/ 10MBg/
0,25ml 0,125ml 0,08ml 0,06ml 0,05ml 0,04ml 0,035ml 0,03ml 0,027ml
[50000-100 | [25000-50 |[1667033 |[12500-25 |[1000020 |[[8330-16 |[7140-14 |[6250-12 |[5400-10
000] 000] 330] 000] 000] 670] 290] 500] 810]
40MBg/1mL | 40MBg/0,5mL | 40MBg/
[200000- | [100000-200 | 0,33mL
400 000] 000] [66 670-133
330]
SOMBg/Iml | SOMBg/ SOMBg/ S0OMBg/ | 80MBgy/
[200 000-400 | 0,66ml 0,5ml 0,4ml 0,33ml
000] [133330-266 | [100 000-200 | [80000- |66670-133
670] 000] 1600001 [330]
110MBg/ 110MBg/ 110MBg/ 110MBg/ |110MBg/ |110MBg | 110MBg/
1,37ml 0,92ml 0,68ml 0,55ml 0,46ml 0,39ml 0,34ml
[275000-550 | [183330-366 |[137500-275 | [110000- |[91670-183 |[78570-157 | [68 750-137
000] 670] 000] 220000] |330] 140] 500]
150MBg/ 150MBg/ 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/ |150MBg/ | 150MBg/
1,25ml 0,93ml 0,75ml 0,62ml 0,53ml 0,46ml 0,4ml
[250 000-500 | [187 500-375 | [150000- |[125000- |[107140- |[93750-187 |[81080-162
000] 000] 300000] |250000] 214290] 500] 160]
185MBgy/ 185MBg/ 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/ | 185MBg/
1,54ml 1,15ml 0,93ml 0,77ml 0,66ml 0,58ml 0,5ml
[308330-616 |[231250-462 | [185000- [[154170- |[[132140- |[115630- |[100000-
670] 500] 370000] |308330] 264290] 231250] 200 000]
200MBq/ 200MBg/ 200MBg/ |200MBg/  |200MBg/ | 200MBg/ | 200MBg/
1,66ml 1,25ml Iml 0,83ml 0,71ml 0,62ml 0,54ml
[333330-666 | [250000-500 | [200 000~ |[166670- |[142860- |[[125000- |[108110-
670] 000] 400 000] |333330] 285710] 250 000] 216220]
3. Aktiivisuuden médrittdmisessa on otettava huomioon (*™Tc):n viheneminen radioleimauksen ja

injektion antamisen valilld. (°™Tc¢):n hajoamistaulukko on esitetty Taulukko 4.




Taulukko 4

99mT ¢ (PUOLIINTUMISAIKA: 6,02 tuntia(T) HAJOAMISTAULUKKO
TMin % |TMin % [TMin % |TMin % [T Min % |T Min %
005 9905| 205 7867 4 05 6249 6 05 4964| 8 05 3943| 10 05 31,32
010 9810 2 10 7792 4 10 61,89| 6 10 49,16 8 10 39,05| 10 10 31,02
015 97,06| 215 77,18| 4 15 6130| 6 15 4869| 8 15 3868| 10 15 30,72
020 9623| 220 7644| 420 60,72| 6 20 4823| 8 20 3861| 10 20 3043
025 9532| 225 7571| 425 6014| 6 25 47,77 8 25 3794| 10 25 30,14
030 9441| 230 7499 4 30 5956| 6 30 4731| 8 30 37,58 10 30 29,85
035 9350| 235 7427| 435 5899| 6 35 4686| 8 35 3722| 10 35 29,57
040 9261| 2 40 7356| 4 40 5843 6 40 4641| 8 40 3687| 10 40 29728
045 91,73| 2 45 7286| 4 45 5787| 6 45 4597| 8 45 36,51| 10 45 29,00
050 9085| 250 72,16 4 50 5732| 6 50 4553| 8 50 36,17| 10 50 28,73
055 8998| 255 7147| 455 5677| 6 55 4510| 8 55 3582| 10 55 2845
100 89,12( 3 00 70,79| 500 5623| 7 00 4466| 9 00 3548| 11 00 28,18
105 8827| 305 70,12| 505 5569 7 05 4424 9 05 3514 11 05 2791
110 8743| 3 10 6945| 510 5516| 7 10 4382 9 10 3480| 11 10 27,64
115 8660| 3 15 68,78 515 5464 7 15 4340| 9 15 3447| 11 15 2738
120 8577| 320 6813 520 5411 720 4298 9 20 34,14| 11 20 27,12
125 8495| 325 6748 525 5360| 725 4257 925 3382| 11 25 26,86
130 84,14 330 6683 530 53,09 730 42,17| 9 30 3349| 11 30 26,60
135 8333| 335 6619 535 5258| 735 41,76 9 35 33,17| 11 35 2635
140 8254| 3 40 6556 540 5208| 7 40 4136| 9 40 32.86| 11 40 26,10
145 81,75| 345 6494| 545 51,58| 7 45 4097| 9 45 3254| 11 45 2585
150 8097| 350 6432 550 51,09| 7 50 4058] 9 50 3223| 11 50 25,60
155 8020| 355 63,70| 555 5060 755 40,19] 9 55 3192| 11 55 2536
200 7943] 400 6309] 6 00 50,12 8 00 3981] 10 00 31,62| 12 00 2512
Valmis tus me netelméi

Tavanomaisia steriiliyttd ja sdteilysuojausta koskevia varotoimenpiteitd on noudatettava.

1. Ota valmisteyhdistelmédstd injektiopullo ja pane se sille tarkoitettuun lyijysuojukseen,
Ruiskuta pulloon injektioruiskulla  kumitulpan Idpi 3-10ml steriilid, pyrogeenitdnti
natriumperteknetaatti(®*™Tc)-injektionestettd, jonka radioaktiivisuus  vaihtelee tilavuuden

funktiona 400 MBq:sti korkeintaan 3700 MBq:iin.

Natriumperteknetaatti(®*™Tc)-injektionesteen on noudatettava Euroopan farmakopeassa esitettyja
laatuvaatimuksia.

2. Ali kayta ilmastointineulaa, koska sisdlto sdilytetddn typpikaasussa:
natriumperteknetaatti(®*™Tc)-injektionesteméédran ruiskuttamisen jilkeen vedd injektiopullosta
neulaa poistamatta vastaava tilavuus typped, jotta injektiopulloon ei muodostu ylipainetta.

Ravistele pulloa noin 2 minuutin ajan ja odota 15 minuuttia ennen kayttod.

Radioleimaamisen jilkeen saatu teknetum (°™Tc)- makroalbumiini -suspensio on  valkeahko
homogeeninen suspensio, joka saattaa erottua seistesséén, ja jonka pH vaihtelee 5,0:n ja 7,0:n valilla.

Injektiopulloa on ravistettava ennen kutakin pullosta otettavaa ruiskullista, jotta suspensio
homogenisoituu.

Kaantele ruiskua vélittomésti ennen injektion antamista, jotta injektioneste homogenisoituu.

Suspension tasa-aineisuus, pH, radioaktiivisuus ja gammaspektri on tarkistettava ennen kayttoa.



Laadunvalvonta

Leimaamisen laatu (radiokemiallinen puhtaus) voidaan tarkistaa seuraavalla menetelmalli:
Tyomenetelmd
Ei suodatettavissa olevan radioaktiivisuuden mittaaminen.

Vilneet ja mittausmenetelmét

1. Polykarbonaatista valmistettu kalvosuodin, jonka ldpimitta on 13 mm-25 mm, paksuus 10 pm ja
huokoskoko 3 um.

2. 0,9-prosenttinen natriumkloridiliuos.

3. Muut: ruiskut, neulat, 15 mln lasiset injektiopullot, asianmukainen mittauslaitteisto.

Menettely

1. Sovita suodatinkalvo sopivaan pidikkeeseen.

Laita 0,2 ml injektionestettd kalvolle. Mittaa kalvon radioaktiivisuus: Aktiviteetti 1.

Huuhtele kalvo 20 mllla 0.9-prosenttista (9 mg/ml) natriumkloridia liuosta ja kerdd suodos
injektiopulloon poistettavaksi .

Mittaa kalvolla jilielld oleva radioaktiivisuus: Aktiviteetti 2.

Laskennallinen méérittiminen:

bl

ok

Laske teknetum (°°"Tc)-humaanialbumiinimakroaggregaattien  prosentuaalinen — méadrd
seuraavalla tavalla:

Aktiviteetti 2

Aktiviteetti 1 < 100

Suodatinkalvolle  jadvdan radioaktiivisuuden on oltava védhintidn 90 %  injektionesteen
kokonaisradioaktiivisuudesta.

Kayttaméton lddkevalmiste taijate on hévitettdva paikallisten vaatimusten mukaisesti.

Lisdtietoa tastd lidkevalmisteesta on saatavilla www.fimea.fikotisivuilta.


http://www.fimea.fi/

PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

PULMOCIS 2 mg beredningssats for radioaktiva likemedel.

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje injektionsflaska innehaller 2 mg humant albuminmakroaggregat (makroalbumin).

Antalet makroaggregatpartiklar per injektionsflaska ligger mellan 2 x 10% och 4 x 10°. Det mérkta
preparatets partikelstorleksfordelning: 6ver 95 % av partiklarna ar till storleken 10—100 mikrometer.

Framstillt ur humant serumalbumin av ménskliga donatorer.

Radioisotopen ingér inte i beredningssatsen.

3. LAKEMEDELSFORM

Beredningssats for radioaktiva likemedel.
Vit pellet.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiskaindikationer
Endast avsett for diagnostisk.

Efter mirkning med natriumperteknetat (°°"Tc)-losning &r den erhallna teknetium(°*™Tc)-
albuminmakroaggregatsuspensionen avsedd for vuxna och pediatriska patienter for foljande
indikationer:

- Pulmonér perfusionsscintigrafi
Faststéllande eller uteslutande av lungemboli hos patienter som har symtom péa lungemboli.
Overvakning av utvecklingen av lungemboli;
Studier utforda i samband med behandlingar som leder till en signifikant minskning av den
regionala fordelingen av lungperfusion, preoperativ undersokning av den lokala fordelningen av
lungperfusion fore (partiell) lungresektion, preoperativ undersokning av lungtransplantat och
6vervakning av deras funktion samt undersokningar fore buhandling som hjilp vid planering av
stralbehandling;
Utover scintigrafi av lungventilation 1 initial utvdrdering och uppfoljning av patienter med svar
obstruktiv och/eller restriktiv lungsjukdom;
Diagnos och kvantifiering av hoger-vénstershunt i lungorna.

- Radionuklid venografi
Som ett alternativ till dopplersonografi, for radionuklid venografi av nedre extremiteter, i
kombination med lungperfusionsscintigrafi hos patienter med bade misstdnkt djupvenstrombos i
nedre extremitet och lungemboli.




4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Detta likemedel far endast administreras av behorig personal (se avsnitt ”Allmidnna varningar” i
avsnitt 6.6).

Dosering
Vuxna och dldre patienter

Rekommenderad aktivitet intravendst administrerad till en vuxen som vdger 70 kg dr mellan 40—
150 MBq (genomsnittlig aktivitet 100 MBq) for lungperfusionsscintigrafi som utférs med planar teknik
och upp till 200 MBq for lungperfusionsscintigrafi som utfors med SPECT-teknik.

Genomsnittligt antal partiklar for vuxna bor ligga mellan 100 000 och 300 000. Det hogsta antalet
partiklar pa 700 000 per administrerad dos far inte dverskridas. For att erhdlla optimal bildkvalitet ska
det minsta antalet partiklar per administrerad dos inte underskrida 100 000.

For berdkning av partikelmidngden som ska administreras, se avsnitt 12.

For vuxna och &ldre patienter med allvarlig hjirt-kdrlsjukdom, med lunghypertoni atfolit av
andningssvikt eller med en hoger-vinstershunt ska antalet partiklar minskas till mellan 100 000 och 200
000.

Nedsatt njur- eller leverfunktion
Aktiviteten som ska administreras ska dvervigas noga eftersom en dkad strdlningsexponering ar mojlig
hos dessa patienter.

Pediatrisk population

Anvindning hos barn och vuxna maste noga évervégas utifran kliniskt behov och nytta-riskbedomning
for denna patientgrupp. Europeiska foreningens for isotopmedicin (EANM) (2016) rekommenderar att
radioaktivitetskoncentrationen som ges till pediatriska patienter beréknas utifran kroppsvikt enligt tabell
1.

De radioaktivitetkoncentrationer som ges till barn och ungdomar kan berdknas genom att multiplicera
aktiviteten pa utgdngsnivan (matt for berdkningsdndamal) med de viktberoende faktorerna som anges i
nedanstiende tabell.

Administrerad aktivitet [MBq] = aktiviteten pa utgdngsnivan x faktor

Aktiviteten pa utgadngsnivan ar 5,6 MBq. Hos mycket unga barn (upp till 1 ar) &r en minsta aktivitet pa
10 MBq nddvéndig for att erhdlla bilder av tillréckligt bra kvalitet.



Tabell 1: Viktberoende korrigeringsfaktorer i den pediatriska populationen enligt EANMs
doseringskort fran 2016;

3 1 22 3.29 42 9.14
4 1,14 24 3.1 44 9.57
6 171 26 6.14 46 10,00
8 2.14 28 643 48 10.29
10 2,71 30 6.86 30 10,71
12 3.14 32 1.29 32-54 11,29
14 3.57 34 1,72 56-58 12,00
16 4.00 36 8.00 60-62 12,71
18 443 38 843 64-66 13.43
20 4.86 40 8.86 68 14.00

Antalet partiklar ska héllas sa ldgt som mojligt for att emboliseringen ska begransas till hogst 0,1 % av
det totala antalet lungkapillirer. Antalet partiklar som ska administreras till barn och ungdomar bor
berdknas enligt rekommendationer fran Europeiska foreningen for isotopmedicin (EANM) avseende
riktlinjer for lungscintigrafi pa barn (2007):

Vikt [kg] Hogsta antal partiklar att administrera
<10kg 10 000-50 000

10-20 kg 50 000150 000

20-35 kg 150 000-300 000

35-50 kg 300 000-500 000

Vid bekriftad eller misstéinkt allvarlig forminskning i lungkérlbadden (mer an50 %) ska antalet partiklar
som ska administreras reduceras i proportion dartill
For bedomning av hoger—vénstershunt ska antalet administrerade partiklar minskas till 10 000-20 000.

Administreringssatt:
For flerdosanvindning.

Detta likemedel ska beredas fore administrering till patienten.
Anvisningar om beredning av likemedlet fére administrering finns i avsnitt 12.



Forsiktichetsdtedrder som ska vidtas fore hantering eller administrering av likemedlet

Fore mjektionen ska mnehallet i sprutan forsiktigt blandas ytterligare en gang for att uppnd en jamn
fordelning av partiklarna och for att undvika att storre aggregat bildas. En smal kanyl ska anvandas for
att dispergera eventuella aggregatkomplex.

Av samma skl far blod aldrig dras upp i sprutan eftersom det orsakar bildande av sma koagel, vilka
syns 1 scintigrafin som falska positiva defekter pa grund av ocklusionen av de storre arteriolerna. Om
mojligt ska likemedlet inte injiceras i en implanterad venkateter eftersom detta kan orsaka inadekvat
uppblandning av radioaktiviteten i lungartéren.

Nér patienten har hostat och tagit flera djupa andetag injiceras likemedlet langsamt under 3—
5 andningscykler eller minst 30 sekunder. Stor forsiktighet maste iakttas for sékerstilla att det
radioaktiva likemedlet inte trdnger in i omgivande vdvnader och att intet blod aspireras, eftersom det
annars finns risk for att storre aggregatkomplex bildas. Patienten ska ligga pé rygg under injektionen
eller, for patienter med ortopné, sd nira denna position som mdjligt. Lungundersokningen kan pabdrijas
omedelbart efter injektionen.

Om en ventilations-/perfusionsscintigrafi utfors rekommenderas det att injektionen ges i samma
stillning som inhalation av den radioaktiva inerta gasen eller aerosoler gavs, dvs. helst i sittande
stallning, och att denna position intas minst 5 minuter fore atgarden. Pa detta sitt, till foljd av battre
lungventilation 1 sittande stillning, minskar risken for falskt positiva resultat i en stegvis undersdkning
av ventilation och perfusion.

Forberedelse av patient beskrivs i avsnitt 4.4.
BildtagningBildframstéllningen av lungorna kan pabdrjas omedelbart efter injektionen.
4.3 Kontraindikationer

- Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1 eller
ndgon bestdndsdel i det radiomérkta preparatet.
- Svér lunghypertoni.

4.4 Varningar och forsiktighet

Risk for 6verkiinslighet eller anafylaktiska reaktioner

Mojligheten for overkénslighetreaktioner sdsom allvarliga, livshotande, fatah
anafylaktiska/anafylaktoida reaktioner skall alltid beaktas. Vid Overkédnslighet eller anafylaktiska
reaktioner ska administreringen av likemedlet avbrytas omedelbart och intravends behandling séttas in
vid behov. For att kunna vidta omedelbara atgirderi akuta situationer ska nodvéandiga likemedel och
erforderlig utrustning sasom endotrakealtub och respirator finnas litt tillgingliga.

Individuell nytta-riskbedémning

For varje patient maste stralningsexponeringen vigas mot den forvintade nyttan. Den anvidnda
aktivitetskoncentrationen ska i varje fall var den ligsta koncentrationen som mojliggér erhallande av
nodvéindig diagnostisk information.

Sérskild forsiktighet ska iakttas vid administrering av teknetium(°°™Tc)-makrosalb-preparatet till
patienter med lunghypertoni, andningssvikt, mojlig eller bekréftad hjirtats hoger-vénstershunt och till
lungtransplanterade patienter. I dessa fall ska teknetium(**™Tc)-makrosalb-preparatet inte ges om inte
en noggrann nytta-riskbeddmning har genomforts.



For att minimera risken for mikroemboli i den cerebrala och renala cirkulationen ska teknetium(°*™Tc)-
makrosalb-preparatet ges som en langsam intravends injektion. Antalet partiklar ska hallas sé lagt som
mojligt. Hos vuxna kan antalet partiklar minskas till mellan 100 000 och 200 000 partiklar utan att det
paverkar bildkvaliteten. Heterogen fordelning av radioaktiviteten kan forekomma nér antalet partiklar
drmindre dn 100 000 enheter.

Nedsatt njur- eller leverfunktion
Nytta-riskforhallandet hos dessa patienter maste utvirderas noga eftersom en risk for okad
stralningsexponering foreligger (se avsnitt 4.2).

Pediatrisk population

For information om anvéndning hos pediatriska patienter, se avsnitt 4.2.

Indikationen méste noga Overvigas eftersom den effektiva dosen per MBq ar hogre &n hos vuxna (se
avsnitt 11).

Forberedelse av patient
Patienten ska ha getts tillrickligt med vétska innan undersdkningen péborjas och ska uppmanas att
urinera sd ofta som mdjligt under de forsta timmarna efter undersdkningen for att minska stralningen.

Blockering av skoldkorteln fore injektionen av teknetium(**™Tc)-makrosalb-suspensionen kan bidra till
att minska strdlningsexponeringen av skoldkorteln genom att minska skoldkortelns upptag av
teknetium(°*™Tc)-makrosalb, vilket utvecklas i mindre méngd som f6ljd av metabolismen.

Efter undersokningen
Néra kontakt med spddbarn och gravida kvinnor ska begridnsas under forsta 12 timmarna efter
injektionen.

Sérskilda varningar
Pulmocis mnehaller humant albumin.

Det rekommenderas bestdmt att notera produktens namn och batchnummer varje gdng PULMOCIS ges
till en patient for att upprétthalla en koppling mellan patienten och produktens batchnummer.
Standardatgdrder vidtas for att forhindra infektioner till foljd av anvindning av likemedel framstéllda
ur humant blod eller -plasma. Atgirderna inkluderar urval av givare, screening av individuella donatorer
och plasmapooler for specifika infektionsmarkorer samt inférandet av effektiva maktiverings-
/elimineringssteg av virus i framstillningsprocessen. Trots detta kan risken for potentiell Gverforing av
smittimnen inte helt uteslutas vid administrering av likemedel framstillda ur humanblod eller —plasma.
Detta giller 4ven okédnda eller nya virus och andra patogener.

Det finns inga rapporter om virusoverforingar med albumin som tillverkats med etablerade metoder
enligt europeiska farmakopéns specifikationer.

Detta likemedel innehaller mindre 4n 1 mmol natrium (23 mg) per dos, dvs. dr nést intill ’natriumfritt”.

Forsiktighetsatgirder med avseende pa miljdrisker, se avsnitt 6.6.



4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner

Vissa  ldkemedel kan orsaka fordndringar av den biologiska  distributionen  av
teknetium(°*™Tc)-makrosalb.

- Farmakologiska interaktioner orsakas av de kemoterapeutiska likemedlen heparin och
bronkodilatorer.

- Toxikologiska interaktioner kan orsakas av heroin, nitrofurantoin, busulfan, cyklofosfamid,
bleomycin, metotrexat, metysergid.

- Farmaceutiska interaktioner kan orsakas av magnesiumsulfat. Komplex av volumindsa
aggregathelheter efter behandlingen kan bildas hos patienter som fatt intravends behandling med
teknetium(°*™Tc)-mérkta albuminmakroaggregat med teknetium. Dessa kan passera over i
lungcirkulationen.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertila kvinnor

Nir det dr nodvéndigt att ge radioaktiva likemedel till kvinnor i fertil alder ar det viktigt att ta reda pa
om patienten dr gravid. Om patientens menstruation har uteblivit bor hon anses vara gravid tills
motsatsen dr bevisad. I osékra fall (t.ex. vid utebliven menstruation, mycket oregelbunden menstruation
osv.) ska patienten om mdjligt erbjudas nagon alternativ metod som inte anvénder joniserande stralning.

Graviditet

Tillforsel av radionuklider till gravida kvinnor medfor ocksa straldoser till fostret. Bara nodvandiga
undersokningar bor utforas under graviditet ndr den sannolika nyttan overstiger risken som modern och
fostret utsétts for.

Amning
Innan ett radioaktivt likemedel administreras till en ammande moder maste man Gvervdga om det &r

mojligtt att uppskjuta undersdkningen tills modern har slutat amma och dven vilket radioaktivt d&mne
som dr ldmpligars med hénsyn till utsondringen av radioaktivitet i brostmjolk. Om tillférsel anses
nédvéndig skall amningen avbrytas under 12 timmar och den urmjolkade brostmjolken kasseras.

Fertilitet
Inga studier avseende fertilitet har utforts.

4.7 Effekter pa formigan att framfora fordon och anvéiinda maskiner

PULMOCIS har ingen eller forsumbar effekt pd formégan att framféra fordon och anvinda maskiner.



4.8 Biverkningar

For sakerhetsinformation om smittsamma patogener, se avsnitt 4.4.

Exponering for joniserande stralning &r kopplad till cancerinduktion och enrisk for att utveckla arftliga
skador. Eftersom den effektiva dosen &r 2,2 mSv, vid administrering av den hogsta rekommenderade
aktiviteten pa 200 MBq &r den forvantade sannolikheten att dessa biverkningar forekommer lag.

Frekvensen av biverkningar ar enligt foljande:

Mycket vanliga (>1/10), Vanliga (=1/100, <1/10), Mindre vanliga (=1/1 000, <1/100); Séllsynta
(=1/10 000, <1/1 000), Mycket sillsynta (<1/10 000) och ingen kénd frekvens (kan inte berdknas frén
tillgéingliga data).

Immunsystemsjukdomar

Ingen kiind frekvens: Overkinslighetsreaktioner sidsom urtikaria, frossa, feber, illamaende, hudrodnad i
ansiktet och svettningar samt forsdmrad hjartfunktion och cirkulatorisk funktion i form av foérdndrad
respiration, hjartfrekvens, fordndrat blodtryck och brostsmartor, kollaps som kan vara relaterad till
vaskuldr ocklusion.

Mycket séllsynta: Allvarliga anafylaktoida reaktioner inklusive chock med risk for fatalt utfall har
rapporterats. Dessa reaktioner upptrader dessutom inte ndodvandigtvis omedelbart.

Allmdnna sjukdomaroch tillstand pd administreringsstdlle
Ingen kénd frekvens: Lokala allergiska reaktioner vid injektionsstillet har observerats.

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ér viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gbr det mdjligt
att kontinuerligt Gvervaka likemedlets nytta-riskforhdllande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

Webbplats: www. fimea.fi

Sakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering
Antalet maksosalbpartiklar per vuxen patient far inte Gverstiga 1,5 x 10°.

En tillforsel av ett mycket stort antal partiklar kan leda till en hemodynamiskt betydelsefull vaskulir
ocklusion. Vid uttalade fordndringar i andning, hjirtfrekvens och blodtryck ska atgirder for att
stabilisera andning och cirkulation vidtas.

Om en for stor stralningsdos av teknetium(°*™Tc)-makrosal har administrerats at patienten ska den
absorberade dosen till patienten om mojligt reduceras genom att 6ka elimineringen av radionukleiderna
ur kroppen med frekvent urinering eller forstirkt diures och frekvent tomning av urinbldsan. Det kan
vara till hjilp att uppskatta den effektiva dos som administrerats.


http://www.fimea.fi/

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Diagnostiska radiofarmaka, teknetium(°*™Tc), partiklar for injektion,
ATC-kod: VO9EBOI

Vid de kliniska koncentrationer som anvdnds for diagnostiska undersokningar forefaller
teknetium(°*™Tc)-makrosalb inte ha nagon farmakodynamisk aktivitet.

5.2 Farmakokine tiska egenskaper

Distribution
Efter intravends injektion av teknetium(*’™Tc)-makrosalb forekommer tillfalligt ocklusion av
lungkapilldrer och arterioler, vilken dr proportionell mot det regionala lungblodflodet vid den aktuella
tidpunkten.

Organupptag
Principen for perfusionsscintigrafi &r kapillirblockad. Partiklarna av albuminmakroaggregat gir inte

igenom lungans parenkym (vare sig den interstitiella vévnaden eller alveolarerna) utan stannar kvar i en
tillféllig ocklusiv position 1 kapillirernas lumen. Efter intravends injektion forblir de flesta
makrosalbaggregaten i lungornas arterioler och kapillirer vid forsta passagen genom lungorna.
Diametern for de flesta makroaggregat 4r mellan 30 och 50 mikrometer. Beroende pa férdelningen av
partikelstorlekarna ockluderas tillfalligt cirka var 1,000 000:¢ kapillir (diameter < 20 mikrometer) och
varl 000:¢ arteriol (diameter > 20 mikrometer). Omfattningen av den regionala blockade med
mikroembolier dr ddrmed direkt proportionell mot regional lungperfusion vid den aktuella tidpunkten.
Storre partiklar kan leda till ocklusion av stérre kirl och dirmed orsaka artificiella perfusionsstorningar.
Hemodynamiska foréndringar ér direkt kopplade till makrosalbaggregatens partikelstorlek.

Eliminering

Elimineringen av makroaggregatpartiklar fran lungorna sker genom mekanisk fragmentering genom de
systoliska-diastoliska tryckpulserna i kapillirerna och genom enzymatisk nedbrytning med efterfoljande
fagocytos av makrofager i det retikuloendoteliala systemet. I samband med eliminering ackumulerar
aktivitet ilever och njurar.

Ackumulering i levern varierar kraftigt. Det 6kar med tiden och kan bli upp till cirka 25 %.

Vad betriffar &mnets eliminering fran lungorna foreligger stora skilnader mellan individer. Partiklarna
elimineras fran lungorna med en biologisk halveringstid pa cirka 7-20 timmar. 30-45 % av den
injicerade radioaktiviteten utsdndras via urinen inom 24 timmar.

Om patienten har en hoger-véstershunt, forflyttas en viss méngd av makroaggregaten till den allménna
cirkulationen och tas dér upp 1 kapillirbddden. Om detta sker finns risk for att en mikroemboli bildas 1
exempelvis hjirnan eller njurarna.

Nedsatt njur- eller leverfunktion
Farmakokinetiken hos patienter med nedsatt njur- eller leverfunktion har inte beskrivits klarlagts.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter
Det finns en korrelation mellan partiklarnas storlek och den toxiska effekten.

Den patofysiologiska mekanism som orsakar toxiciteten har visat sig vara 6kningen av det pulmondra
blodtrycket.

Med partiklar pa 10-50 mikrometer i diameter upptrader det forsta pulmonéra tecknet pa toxicitet (t.ex.
takypné) hos hundar efter injicering av 20-25 mg per kg kroppsvikt.

Vid mjicering av 20 mg makrosalb-partiklar som &r mindre &n 80 mikrometer observeras en kraftig
Okning av det pulmonidra blodtrycket, medan inga signifikanta tryckfordndringar kan iakttas vid
ijicering av 40 mg makrosalb-partiklar som dr mindre @n 35 mikrometer.



Vid tillférsel av suspensioner med makrosalb partiklar som ar upp till 150 mikrometer i diameter
upptrader inga blodtrycksforandringar under 10 mg/kg, medan suspensioner med storre diameter (upp
till 300 mikrometer i diameter), vanliga blodtrycksforédndringar i1 lungartirer upptrdder ndr dosen
overstiger 5 mg/kg.

Doser pa 20-50 mg/kg orsakar plotslig dod p.g.a. andningssvikt. En sékerhetsfaktor pa 100 konstateras
efter injicering i hund av 14 000 partiklar teknetium(°*™Tc)-makrosalb (storlek: 30-50 mikrometer).

Vid toxicitetsundersdkningar med upprepad tillforsel till hundar har inga foréndringar i djurens beteende
kunnat observeras.

Inga tecken pa patologiska forédndringar i huvudorganen har iakttagits.

Det finns inga beligg i litteraturen for att den omirkta produkten har teratogena, mutagena eller
carcinogena effekter.

Detta likemedel dr inte avsett for regelbunden eller kontinuerlig anvidndning,

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen
Humanalbumin

Stannokloriddihydrat (E 512)

Natriumklorid

I kviaveatmosfar (E 941)

6.2 Inkompatibilite ter

Detta likemedel far inte blandas med andra likemedel forutom de som ndmns 1 avsnitt 12.
Detta likemedel ska inte komma i kontakt med luft.

6.3 Hallbarhet

1 ar.
Utgéangsdatum finns angivet pa ytterférpackningen och pa varje flaska.

Efter radiomérkning: forvaras vid hogst 25°C och anvéinds inom 8 timmar.
6.4  Sirskilda forvarings anvis ningar

Forvara beredningssatsen i kylskap (2 °C- 8 °C).
Forvaring av radiomérkt likemedel, se avsnitt 6.3.

Radiofarmaka ska forvaras i enlighet med nationella bestimmelser om radioaktivt material.
6.5 Forpackningstyp och innehall

15ml injektionsflaska (European Pharmacopoeia, farglos av typ 1 draget glas) forsluten med
gummipropp och aluminiumkapsyl.

Forpackningsstorlek: 5 flerdos injektionsflaskor.



6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Allminna varningar

Radioaktiva likemedel far endast tas emot, anvindas och administreras av behorig personal i avsedd
klinisk miljo. Mottagning, forvaring, anvindning, transport och destruktion ar foremal for foreskrifter
och/eller Iampliga tillstind fran behdrig officiell organisation.

Radioaktiva likemedel ska beredas pa sitt som uppfyller bade stralskydd och farmaceutisk kvalitet.
Lampliga aseptiska forsiktighetsdtgirder ska vidtas.

Innehallet i injektionsflaskan  dr endast avsett att anvidndas vid beredning av
teknetium(°*™Tc)-makrosalb. Injektionsflaskan ska inte administreras direkt till patienten utan att forst
ha genomgétt den forberedande proceduren.

Anvisningar om beredning av likemedlet fére administrering, se avsnitt 12.

Om det ndgon gang under beredningen av detta likemedel kan ifragaséttas om injektionsflaskan &r hel
ska den inte anvédndas.

Administreringsforfaranden ska genomforas pa ett sdtt som minimerar risken for kontaminering av
lakemedlet och bestralning av personal som administrerar likemedlet. Adekvat skyddsutrustning &r
obligatorisk.

Innehéllet i beredningssatsen fore extemporeberedning &r inte radioaktivt. Nér natriumperteknat(°*™Tc)-
losningen tillsats maste dock adekvat skarmning av den férdiga beredningen upprétthallas.

Anvédndning av radiofarmaka medfor risk for att andra personer utsitts for extern stralning eller
kontamination frén spill av urin, uppkastningar osv. Stralskyddsatgirder skall darfor vidtas i enlighet

med nationella bestdmmelser.

Ej anvént likemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

CIS bio international

BP 32

91192 Gif sur Yvette Cedex

FRANKRIKE

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

11244

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkdnnandet: 29.11.1993
Datum f6r den senaste fornyelsen: 18.09.2009

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

14.01.2024



11. ABSORBERAD DOS OCH EFFEKTIV DOS

Teknetium (°*°™Tc) framstills med hjdlp av en (*?Mo/**™T¢)-generator och sénderfaller under utsdandning
av gammastralning med en medelenergi pd 140 keV och en halveringstid pa 6,02 timmar till
teknetium (°*Tc) som, med tanke pa den langa halveringstiden pa 2,13 x 10° ar kan betraktas som

kvasistabilt.



Uppgifterna som anges nedani tabell 2 kommerfran ICPR publikation 128.

Tabell 2:
Organ Absorberad dos per administrerad enhet aktivitet
(mGy/MBq)

Vuxna 15 ar 10 ar 5 ar 1 ar
Binjurar 0,0068 0,0088 0,013 0,019 0,031
Benyta 0,0051 0,0064 0,0091 0,014 0,026
Hjdrna 0,00092 0,0012 0,0020 0,0032 0,0055
Brost 0,0050 0,0056 0,0099 0,014 0,021
Gallblasevigg 0,0056 0,0070 0,010 0,016 0,024
Magtarmkanalen
Magséckens vigg 0,0037 0,0052 0,0080 0,012 0,020
Tunntarmsvigg 0,0020 0,0026 0,0043 0,0068 0,012
Tjocktarmsvigg 0,0019 0,0026 0,0043 0,0069 0,012
(Ovre tjocktarmsviigg 0,0022 0,0029 0,0050 0,0083 0,014)
(Nedre tjocktarmsvégg 0,0016 0,0021 0,0033 0,0050 0,0095)
Hjértvigg 0,0096 0,013 0,018 0,025 0,038
INjurar 0,0037 0,0048 0,0072 0,011 0,018
Lever 0,016 0,021 0,030 0,042 0,074
Lungor 0,066 0,097 0,13 0,20 0,39
Muskler 0,0028 0,0037 0,0052 0,0077 0,014
Matstrupe 0,0061 0,0077 0,011 0,015 0,022
Aggstockar 0,0018 0,0023 0,0035 0,0054 0,010
Pankreas 0,0056 0,0075 0,011 0,017 0,029
Benmérg (rod) 0,0032 0,0038 0,0053 0,0072 0,012
Hud 0,0015 0,0017 0,0027 0,0043 0,0078
Mjilte 0,0041 0,0055 0,0083 0,013 0,022
Testiklar 0,0011 0,0014 0,0022 0,0033 0,0062
Thymus 0,0061 0,0077 0,011 0,015 0,022
Skoldkortel 0,0025 0,0033 0,0057 0,0090 0,016
Urinblasans véigg 0,0087 0,011 0,014 0,016 0,030
Livmoder 0,0022 0,0028 0,0042 0,0060 0,011
Ovriga organ 0,0028 0,0036 0,0050 0,0074 0,013
Effektiv dos
(mSv/MBq) 0,011 0,016 0,023 0,034 0,063

Den effektiva dosen som frén en tillférd (hogsta rekommenderad) aktivitet pd 150 MBq for planar
perfusionsscintigrafi for en vuxen som véger 70 kg &r cirka 1,7 mSv och den effektiva dosen 200 MBq
(hogsta rekommenderad dos for singelfotonemissionstomografi (SPECT)) dr cirka 2,2 mSv.

For en administrerad aktivitet pd 150 MBq dr den typiska stréldosen till malorganet (lungorna) 10 mGy
och den typiska strdlningsdosen till de kritiska organen &r 1,0 mGy (binjurar), 1,3 mGy (blasan vigg),
24 mGy (lever), 0,8 mGy (bukspottkortel) och 0,6 mGy (mjilte).



12. INSTRUKTION FOR BEREDNING AV RADIOFARMAKA

Amnet ska dras upp i sprutan under aseptiska forhallanden. Injektionsflaskorna fér aldrig dppnas. Nar
proppen desinficerats ska losningen dras upp genom proppen med hjélp av en endosspruta utrustad med
lamplig stralskydd och en steril engingsndl eller med hjilp av ett godkdnt automatiserat
beredningssystem.

Om injektionsflaskan &r skadad far preparatet inte anvéndas.

Berikning av volym och aktivitet for natriumperteknat (*™Tc) i forhillande till antalet
makros albpartiklar och aktivitet per dos

Enligt avsnitt 4.2 ”Dosering och administreringssétt” &r det nddvindigt att definiera volymen och
radioaktiviteten for natriumperteknat(®*™Tc)-losningen som ska tillsdttas till beredningssatsen i
forhallande till aktiviteten och till antalet partiklar makroaggregat som ska administreras till vuxna eller
pediatriska patienter.

Foljande procedurer och formuleringar ska dvervigas for detta 4ndamél.

1. Det forsta steget bestar av faststillandet av méirkningsvolym for makroaggregatet som ska
injiceras per dos. Foljande formel anvénds for berdkningen:

Miérkningsvolym = antal makroaggregat per injektionsflaska (3 x 10°) x injektionsvolym
Antal makroaggregatpartiklar som ska injiceras per dos

2. Det andra steget bestér i att faststélla den totala aktiviteten som ska tillséttas till injektionsflaskan
som en funktion av aktiviteten som ska injiceras och eluatets volym.

Foljande formel anvinds for berdkningen:

Radioaktivitet for mérkningen = aktivitet som ska ijiceras x méirkvolym
Injektionsvolym

Tabell 3 kan anviandas for att berdkna volymen och aktiviteten for perteknat(°*™Tc)-l6sningen som ska
tillsdttas beroende pa aktiviteten och antalet makroaggretat per dos.



Tabell 3

Injektionsflaskans

totala aaltivitet

njekionsto: 400MBq | 800MBq | 1200MBq | 1600 MBq | 2000 MBq | 2400 MBq | 2800 MBq | 3200 MBq | 3700 MBq
ans totala
volym
3ml 10 MBy/ 10 MBg/ 10 MBg/ 10 MBy/ 10 MBg/ 10 MBg/ 10 MBg/ 10 MBg/ 10 MBg/
0,08 ml 0,04 ml 0,026 ml 0,02 ml 0,016 ml 0,015 ml 0,01 ml 0,009 ml 0,008 ml
[50000— | [25000- [16 670— [12500— [10 000— [8330- [7140- [6250— [5400-
100 000] 50000] 33330] 25000] 20000] 16 670] 14290] 12 500] 10810]
40 MBg/ 40 MBq/ 40 MBq/
0,3ml 0,15 ml 0,1 ml
[200 000- [100 000- [66 670-
400 000] 200 000] 133 330]
30 MBg/ 30 MBg/ 30 MBg/ 30 MBq/ 30 MBg/
0,3 ml 0,2 ml 0,16 ml 0,128 ml 0,12 ml
[200 000- [133 330- [100 000- [80000- 66 670-
400000] 266 670] 200000] 160 000] 133 330]
110 MBg/0,4 [ 110 MBg/0,2 | 110 MBy/ 110 MBy/ 110MBg/ | 110MBq/ | 110 MBg/0,
Sml[ 86 ml 0,22 ml 0,176 ml 0,165 ml 0,11 ml 1 ml
275000- [183330- [137 500- [110000- [91670- [78 570- [68 750-
550 000] 366 670] 275000] 220 000] 183 330] 157 140] 137 500]
150 MBg/ 150 MBg/ 150 MBg/ 150MBg/ | 150MBg/ | 150MBg/ | 150 MBy/
0,39 ml 0,3 ml 0,24 ml 0,225 ml 0,15ml 0,135 ml 0,12 ml
[250 000- [187 500- [150 000- [125000- | [107140- | [93750- [81080-
500 000] 375000] 300 000] 250000] 214 290] 187 500] 162 160]
185 MBq/ 185 MBq/ 185 MBq/ 185MBg/ | 185MBq/ | 185MBg/ | 185 MBg/
0,48 ml 0,37 ml 0,3 ml 0,27 ml 0,185 ml 0,17 ml 0,15ml
[308 330- [231250- [185 000- [154 170- [132 140- [115630- [100 000-
616670] 462 500] 370000] 308330] 264 290] 231250] 200000]
200 MBy/ 200 MBg/ 200 MBg/ 200 MBg/ 200 MBg/ 200 MBg/ 200 MBg/
0,5 ml 0,38 ml 0,3ml 0,25 ml 0,21 ml 0,18 ml 0,16 ml
[333330- [250 000- [200 000- [166 670- [142 860- [125000- [108110-
666 670] 500 000] 400 000] 333330] 285710] 250 000] 216220]
5ml 10MBg | 10 MBg/ 10 MBg/ 10 MBg/ 10 MBy/ 10 MBg/ 10 MBy/ 10 MBg/ 10 MBy/
0,125 ml 0,06 ml 0,04 ml 0,03 ml 0,025 ml 0,02 ml 0,018 ml 0,015 ml 0,013 ml
[50000- |[25000- [16 670- [12 500- [10 000- [8330- [7 140- [6250- [5 400-
100 000] 50000] 33330] 25000] 20000] 16 670] 14290] 12500] 10810]
40MBg/ | 40 MBgy/ 40 MBg/
0,5ml 0,25 ml 0,17 ml
[200 000- [100 000- [66 670-
400 000] 200 000] 133 330]
80 MBg/ 80 MBg/ 80 MBg/ 80 MBg/ 80 MBg/
0,5 ml 0,33 ml 0,25 ml 0,2 ml 0,17 ml
[200 000- [133330- [100 000- [80000- 66 670-
400 000] 266 670] 200 000] 160 000] 133 330]
110MBg |110MBg | 110 MBy/ 110 MBg/ 110MBg |110MBg | 110 MBg/
0,68 ml 0,45 ml 0,34 ml 0,275 ml 0,23 ml 0,19 ml 0,17 ml
[275000-  |[183330- |[137500- [110 000- [91670- [78 570- [68 750-
550000] 366 670] 275000] 220000] 183 330] 157 140] 137500]
150 MBg/ 150 MBg/ 150 MBy/ 150MBg |150MBg/ |150MBg/ | 150 MBg/
0,62 ml 0,47 ml 0,375 ml 0,31 ml 0,26 ml 0,23 ml 0,2ml
[250 000- [187 500- [150 000- [125 000- [107 140- [93 750- [81080-
500 000] 375000] 300 000] 2500001 | 214290] 187 500] 162 160]
185 MBg/ | 185 MBq/ 185 MBq/ 185 MBg | 185MBg | 185 MBq/ | 185 MBg/
0,77 ml 0,57 ml 0,46 ml 0,38 ml 0,33 ml 0,29 ml 0,25 ml
[308 330- [231250- [185000- [154 170- [132 140- [115630- [100 000-
616670] 462 500] 370000] 308 330] 264 290] 231250] 200 000]
200 MBg/ | 200 MB¢/ 200 MBg/ 200 MBg/ | 200 MBg/ | 200 MBg/ | 200 MBq/
0,83 ml 0,62 ml 0,5 ml 0,42 ml 0,36 ml 0,31 ml 0,27 ml
[333330- [250 000- [200 000- [166670- [[142860- |[125000- |[108110-
666 670] 500000] 400 000] 333330] 285710] 250000] 216220]




Tabell 3 (fortsiitter)

Injektionsflaskans
totala aaktivitet
400 MBq 800 MBq 1200MBq | 1600 MBq | 2000 MBq | 2400 MBq | 2800 MBq | 3200 MBq | 3700 MBq
Injektionsflaskans
totala
volym
7 ml 10 MBy/ 10 MBy/ 10 MBy/ 10 MBgy/ 10 MBy/ 10 MBgy/ 10 MBy/ 10 MBgy/ 10 MBy/
0,175 ml 0,08 ml 0,058 ml 0,04 ml 0,035 ml 0,03 ml 0,025 ml 0,02 ml 0,019 ml
[50 000- [25 000- [16 670- [12500- [10 000- [8330- [7 140- [6250- [5400-
100 000] 50 000] 33330] 25000] 20000] 16 670] 14290] 12 500] 10810]
40 MBq/ 40 MBqy/ 40 MBq/
0,7 ml 0,35 ml 0,23 ml
[200 000- [100 000- [66 670-
400 000] 200 000] 133330]
30 MBg/ 80 MBg/ 80 MBg/ 80 MBg/ 30 MBg/
0,7 ml 0,47 ml 0,35ml 0,28 ml 0,12 ml
[200 000- [133330- [100 000- [80000- 66 670-
400000] 266 670] 200 000] 160 000] 133 330]
110 MBg/ 110 MBy/ 110MBg |110MBg |110MBg/ |110MBg |110MBg
0,96 ml 0,64 ml 0,48 ml 0,385 ml 0,32 ml 0,275 ml 0,24 ml
[275000- [183330- [137 500- [110000- [91670- [78570- [68 750-
550 000] 366 670] 2750001 | 220000] 183 330] 157 140] 137 500]
150 MBq/ 150 MBg/ | 150 MBg/ | 150 MBg/ | 150 MBg/ | 150 MBg/ | 150 MBg/
0,87 ml 0,65 ml 0,525 ml 0,44 ml 0,375 ml 0,33 ml 0,28 ml
[250 000- [187500- [[150000- |[[125000- |[107140- [[93750- [81080-
500 000] 375000] 300 000] 250000] 214290] 187 500] 162 160]
185 MBq/ 185MBg/ | 185MBg/ |185MBg/ |185MBqg |185MBg/ | 185 MBg/
1,08 ml 0,81 ml 0,65 ml 0,54 ml 0,46 ml 0,40 ml 0,35 ml
[308. 30- [231250- [185000- [154170- [132 140- [115630- [100 000-
616 670] 462 500] 370 000] 308 330] 264290] 231250] 200000]
200 MBg/ 200 MBgy/ 200 MBg/ 200 MBg/ 200 MBg/ 200 MBy/ 200 MBg/
1,16 ml 0,87 ml 0,7ml 0,58 ml 0,5ml 0,43 ml 0,38 ml
[333330- [250000- [200 000- [166 670- [142 860- [125000- [108 110-
666 670] 500000] 14000001 [333330] 2857101 [250000] |216220]
10 ml 10 MBq/ 10 MB¢/ 10 MBq/ 10 MB¢/ 10 MBq/ 10 MBo/ 10 MB¢/ 10 MB¢/ 10 MBq/
0,25 ml 0,125 ml 0,08 ml 0,06 ml 0,05 ml 0,04 ml 0,035 ml 0,03 ml 0,027 ml
[50000- [25000- [16 670- [12 500- [10000- [8330- [7 140- [6250- [5400-
100 000] 50000] 33330] 25000] 20000] 16 670] 14290] 12 500] 10810]
40 MBg/1ml | 40 MBg/0,5 m | 40 MBg/
[200 000- L 0,33 mL
400 000] [100 000- [66 670-
200 000] 133330]
80 MBg/I ml |80 MBgy/ 80 MBg/ 80MBg/ |80 MBq/
[200 000- 0,66 ml 0,5ml 0,4 ml 0,33 ml
400000] [133330- [100 000- [80000- [66670-
266 670] 200 000] 1600001 |133330]
110 MBq/ 110 MBy/ 110 MBq/ 110MBg/ |[110MBg/ |110MBg/ | 110 MBqg/
1,37 ml 0,92 ml 0,68 ml 0,55 ml 0,46 ml 0,39 ml 0,34 ml
[275 000- [183330- [137 500- [110000- |[91670- [78 570- [68 750-
550000] 366 670] 275000] 220000] |]183330] 157 140] 137500]
150 MBg/ 150 MBg/ 150MBg/ | 150MBg/ |150MBg/ |150MBg/ | 150 MBg/
1,25 ml 0,93 ml 0,75ml |0,62ml 0,53 ml 0,46 ml 0,4 ml
[250 000- [187 500- [150 000- |[125000- |[107140- |[[93750- [81080-
500 000] 375 000] 300000] |250000] |214290] 187 500] 162 160]
185 MBg/ 185 MBg/ 185 MBg/ | 185 MBg/ 185 MBq/ 185 MBg/ 185 MBg/
1,54 ml 1,15ml 0,93 ml 0,77 ml 0,66 ml 0,58 ml 0,5ml
[308330- [231250- [185000- |[154170- [132 140- [115630- [100 000-
616 670] 462 500] 370000] |308330] 264290] 231250] 200 000]
200 MBg/ 200 MBy/ 200 MBg/ |200MBg/ |[200MBg/ |200MBg/ |200 MBg/
1,66 ml 1,25 ml 1 ml 0,83 ml 0,71 ml 0,62 ml 0,54 ml
[333330- [250000- [200 000- [[166 670- [142 860- [125000- [108110-
666 670] 500000] 400000] ]333330] 285710] 250000] 216220]

Aktiviteten maste berdknas med hénsyn till minskningen
tiden for injektionen. Sonderfallsforloppet for (°*™Tc) presenteras itabell 4.

i (°*"Tc) mellan tiden for mérkningoch




Tabell 4

99mTe (HALVERINGSTID: 6,02 timmar (T) SONDERFALLTABELLTim
TMin % |TMin % |TMin % |TMin % |T Min % |T Min %
005 9905| 205 7867 405 6249| 6 05 49,64 8 05 3943 10 05 31,32
0 10 98,10 2 10 7792 4 10 61,89 6 10 49,16 8 10 39,05( 10 10 31,02
015 9716| 2 15 7718 4 15 6130| 6 15 48,69 8 15 3868 10 15 30,72
020 9623 220 7644 420 60,72| 6 20 4823| 8 20 3861 10 20 3043
025 9532 225 7571 425 60,14 6 25 47,77 8 25 3794( 10 25 30,14
030 9441| 2 30 7499 4 30 5956| 6 30 4731| 8 30 3758 10 30 29,85
035 9350 235 7427 4 35 5899| 6 35 46,86| 8 35 3722 10 35 29,57
040 92,61| 2 40 7356 4 40 5843| 6 40 4641| 8 40 3687 10 40 29,28
045 91,73 245 7286 4 45 5787 6 45 4597| 8 45 36,51 10 45 29,00
0 50 90,85| 2 50 72,16 4 50 5732| 6 50 45,53| 8 50 36,17 10 50 28,73
055 8998| 2 55 7147 455 56,77 6 55 45,10 8 55 3582 10 55 2845
1 00 89,121 3 00 70,791 5 00 5623 7 00 44,66 9 00 3548 11 00 28,18
1 05 8827 305 70,12 505 5569| 7 05 4424 9 05 35,14 11 05 2791
1 10 8743| 3 10 6945 5 10 55,16] 7 10 43,821 9 10 3480 11 10 27,64
115 86,601 3 15 6878 515 5464 7 15 4340 9 15 3447 11 15 2738
1 20 8577 3 20 6813 520 54,11 7 20 4298| 9 20 34,14 11 20 27,12
125 8495| 325 6748 525 5360 725 4257 9 25 3382( 11 25 26,86
1 30 84,14 3 30 6683 530 53,09 7 30 42,17 9 30 3349( 11 30 26,60
1 35 8333| 335 6619 535 5258 735 41,76] 9 35 33,17| 11 35 26,35
1 40 82,54 3 40 6556 540 5208| 7 40 41,36| 9 40 3286 11 40 26,10
145 81,75 345 6494 545 5158 7 45 4097| 9 45 3254 11 45 25,85
1 50 8097| 3 50 6432 550 51,09 7 50 40,58| 9 50 3223 11 50 25,60
1 55 80,20 3 55 63,70 555 5060| 755 40,19 9 55 3192 11 55 25,36
200 7943 4 00 6309 6 00 50,12 8 00 3981 10 00 31,62| 12 00 25,12
Beredningsmetod

Normala forsiktighetsatgirder avseende sterilitet och stralskydd skall vidtas.

3. Tagen flaska fran beredningssatsen och placera den i ett limpligt blyskydd,
Anvind en injektionsspruta till att via gummiproppen tillsitta 3-10 ml steril pyrogenfri
natriumperteknat(**™Tc) injektionsvdtska vars radioaktivitet varierar fran 400 MBq till hogst
3 700 MBq, som en funktion av volymen.

Natriumperteknetat(®**™Tc)-injektionsvéitskan ska Overensstimma med specifikationerna i
Pharmacopoeia Europaea.

4. Anvind mte luftningsnal eftersom mnehallet i flaskan forvaras i kvidvgas: efter det att volymen
(*’™Tc)-injektionsvétska har sprutats ska ndlen dras utan att motsvarande volym kvéve dras ut for
attundvika Gvertryck i flaskan.

Skaka flaskan i cirka 2 minuter och vénta 15 minuter fore varje anvindning.

Efter radiomirkning &r teknetium (°°™Tc)-makrosalb-suspensionen som erhalls en vitaktig homogen
suspension som kan separeras om det far sta, med ett pH pa mellan 5,0 och 7,0.

Injektionsflaskan maste skakas fore varje uttag frén flaskan sa att suspensionen &r homogen.

Vrid pa sprutan omedelbart fore injektion sa att suspensionen homogeniseras.



Kontrollera suspensionens homogenitet efter beredning, pH, radioaktivitet och gammaspektrum innan
den anvinds.

Kvalitetskontroll

Mairkkvalitet (radiokemisk renhet) kan kontrolleras enligt foljande metod:
Arbetsmetod
Mitning av icke filtrerbar radioaktivitet.

Material och métningsmetoder

4, Membranfilter av polykarbonat 13 mm till 25 mm i diameter, 10 um tjock och med runda porer
3 um i diameter.
5. 0,9 % natriumklorid.

6. Diverse: sprutor, ndlar, 15 ml injektionsflaskor av glas, limplig rdknare.
Forfarande
6. Montera membranet i limplig héllare.

Tillsdtt 0,2 ml av injektionsvdtskan pd membranet. Mt membranets radioaktivitet: Aktivitet 1.
Skolj membranet med 20 ml 0,9 % (9 mg/ml) natriumkloridlosning och samla i filtratet i
injektionsflaskan for kassering.

9. Mit kvarvarande radioaktivitet pd membranet: Aktivitet 2.

10.  Berékningar:

>~

Berikna procentsatsen makroaggregerat (°™Tc)-humanalbumin enligt foljande:

Aktivitet 2

Aktivitet 1 < 100

Den radioaktivitet som finns kvar pd membranet bor inte vara mindre dn 90 % av injektionens totala
radioaktivitet.

Ej anvint likemedel och avfall ska kasseras enligt lokala anvisningar.

Ytterligare information om detta likemedel finns pd www.fimea.fi webbplats.


http://www.fimea.fi/

