FACHINFORMATION

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

TechneScan MAG3, 1 mg Kit fiir ein radioaktives Arzneimittel

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

Jede Durchstechflasche enthdlt 1mg Betiatid.
Das Radionuklid ist nicht Bestandteil des Kits.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteile, siehe Abschnitt 6.1.
3. DARREICHUNGSFORM
Kit flir ein radioaktives Arzneimittel.

Pulver zur Herstellung einer Injektionsldsung.
Gréulich-weiles bis leicht gelbliches gefriergetrocknetes Pulver.

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete

Dieses Arzneimittel ist ein Diagnostikum.

Nach Rekonstitution und radioaktiver Markierung mit Natrium(**™Tc)pertechnetat-Losung wird das
Diagnostikum (®**™Tc)Technetium-Mertiatid zur Bewertung von nephrologischen und urologischen
Stdrungen angewendet, insbesondere zur Untersuchung von Morphologie, Perfusion und Funktion der
Nieren sowie flr die Darstellung des Harnabflusssystems.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Erwachsene

Die empfohlene Aktivitat flir einen Erwachsenen mit einem Gewicht von 70 kg betragt 40 bis 200 MBq,
abhangig von der Pathologie und der angewandten Untersuchungsmethode. Andere Aktivitaten kdnnen
gerechtfertigt sein. Untersuchungen des renalen Blutflusses oder des Harnabflusssystems erfordern in der
Regel eine grolRere Aktivitatsmenge als Untersuchungen des intra-renalen Transports, wéahrend die
Renographie kleinere Aktivitaten erfordert als die sequentielle Szintigraphie.

Altere Menschen
Fur altere Patienten ist kein besonderes Dosierungsschema erforderlich.

Eingeschrankte Nierenfunktion
Eine sorgféltige Abwdagung der anzuwendenden Aktivitat ist erforderlich, da bei diesen Patienten eine
erhthte Strahlenexposition moglich ist.

Kinder und Jugendliche

Die Anwendung bei Kindern und Jugendlichen muss sorgfaltig gepruft werden, und unter
Beriicksichtigung der klinischen Notwendigkeit und Einbeziehung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses in
dieser Patientengruppe erfolgen.
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Bei Kindern und Jugendlichen wird die zu verabreichende Aktivitat entsprechend der EANM
Dosierungskarte (2016) unter Verwendung folgender Formel ermittelt:

zu verabreichende Aktivitdt AlIMBq] = Basisaktivitat (von 11,9 MBq) x Multiplikationsfaktor

Die zu verabreichende Aktivitaten sind in der folgenden Tabelle aufgefiihrt:

Gewicht Aktivitat Gewicht Aktivitat Gewicht Aktivitat
(kg) (MBq) (kg) (MBq) (kg) (MBq)
3 15 22 36 42 52

4 15 24 38 44 54

6 18 26 40 46 55

8 20 28 41 48 57

10 23 30 43 50 58

12 26 32 45 52 - 54 60

14 28 34 46 56 - 58 62

16 30 36 48 60 - 62 65

18 32 38 50 64 - 66 67

20 34 40 51 68 69

Bei sehr jungen Kindern ist eine Mindestdosis von 15 MBq notwendig, um Bilder in ausreichender
Qualitat zu erhalten.

Gleichzeitig angewendete Arzneimittel fir diagnostische Tests
Die Gabe eines Diuretikums oder eines ACE-Hemmers wéhrend des diagnostischen Verfahrens wird
manchmal zur Differentialdiagnose von nephrologischen und urologischen Stérungen verwendet.

Art der Anwendung

Mehrdosen-Durchstechflasche.

Zur intravendsen Anwendung.

Dieses Arzneimittel muss vor der Verabreichung an den Patienten rekonstituiert werden.
Hinweise zur Rekonstitution des Arzneimittels, siehe Abschnitt 12.

Hinweise zur Vorbereitung des Patienten, siehe Abschnitt 4.4.

Bilderfassung
Die szintigraphische Untersuchung wird in der Regel unmittelbar nach der Verabreichung durchgefiihrt.

4.3 Gegenanzeigen
Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff, einen der in Abschnitt 6.1 genannten sonstigen Bestandteile
oder einen der Bestandteile des markierten radioaktiven Arzneimittels.

4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fir die Anwendung

Mogliche Uberempfindlichkeits- oder anaphylaktische Reaktionen

Treten Uberempfindlichkeits- bzw. anaphylaktische Reaktionen auf, muss die Anwendung des
Arzneimittels sofort abgebrochen und bei Bedarf eine intravendse Behandlung eingeleitet werden. Um im
Notfall unverziiglich reagieren zu kénnen, missen geeignete Arzneimittel und Notfallinstrumente (z. B.
Trachealtubus, Beatmungsgerat) bereitstehen.
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Individuelle Nutzen-Risiko-Abwégung

Fur jeden Patienten muss die Strahlenbelastung durch den moglichen Nutzen gerechtfertigt sein. Die
verabreichte Aktivitét soll in jedem Fall so niedrig wie mdglich sein, um die erwiinschte diagnostische
Information zu erhalten.

Eingeschrankte Nierenfunktion
Eine sorgféltige Abwagung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses ist erforderlich, da bei diesen Patienten eine
erhdhte Strahlenexposition maoglich ist.

Kinder und Jugendliche

Informationen zur Anwendung bei Kindern und Jugendlichen, siehe Abschnitt 4.2.

Die Indikation muss besonders streng gestellt werden, da die effektive Dosis pro MBq hoher ist als bei
Erwachsenen (siehe Abschnitt 11).

Patientenvorbereitung

Der Patient soll vor dem Beginn der Untersuchung gut hydriert sein und aufgefordert werden, wéhrend
der ersten Stunden nach der Untersuchung so oft wie méglich die Blase zu entleeren, um die
Strahlenexposition zu verringern.

Nach der Untersuchung
Der enge Kontakt mit Kleinkindern und schwangeren Frauen muss nach der Injektion nicht eingeschrankt
werden.

Besondere Warnhinweise

Durchflussmessung

Dieses Arzneimittel ist nicht geeignet fiir die genaue Bestimmung des effektiven renalen Plasma- oder
Blutflusses bei Patienten mit stark eingeschrankter Nierenfunktion.

Ausscheidung lber die Gallenblase

Es konnen geringe Mengen von (" Tc)Technetium-markierten Verunreinigungen vorhanden sein
und/oder bei der Markierung entstehen. Da einige dieser Verunreinigungen in der Leber verteilt werden
und (ber die Gallenblase ausgeschieden werden, konnen diese die spate Phase (nach 30 Minuten) einer
dynamischen Nierenuntersuchung beeinflussen, da sich in diesem untersuchten Bereich die Niere und die
Leber tberlagern.

Natriumgehalt
Dieses Arzneimittel enthalt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Durchstechflasche, d.h. es ist
nahezu ,,natriumfrei®.

Umweltgefihrdung
VorsichtsmaBnahmen bzgl. der Umweltgefahren, siehe Abschnitt 6.6.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Es sind keine Wechselwirkungen bei der Verabreichung von (**™Tc) Technetium-Mertiatid mit
ublicherweise flr Patienten, die diese Untersuchungen erhalten, verschriebenen Arzneimitteln bekannt
(z.B. Antihypertensiva oder Arzneimittel zur Behandlung/VVorbeugung der AbstoRung transplantierter
Organe). Allerdings erfolgt manchmal zur Differentialdiagnose von nephrologischen und urologischen
Stérungen eine einmalige Gabe eines Diuretikums oder eines ACE-Hemmers.

Alle Arzneimittel, die einen Einfluss auf den renalen Blutfluss (z.B. Acetylsalicylsaure) oder auf die
tubulére Nierenausscheidung (z.B. verabreichte Kontrastmittel, Probenecid, Hydrochlorothiazid, NSARs
wie Diclofenac, Sulfonamide) haben, kdnnen die tubuldre Nierenausscheidung beeintrachtigen und
dadurch die (**"Tc)Technetium-Mertiatid-Clearance beeinflussen.
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Kalziumantagonisten kénnen zu falsch-positiven Captopril-Renogrammen flhren. Diese Arzneimittel
sollten vor der Captopril-Nierenszintigraphie abgesetzt werden, und die Arzte sollten sich dieser
moglichen Arzneimittelinteraktion bewusst sein, wenn im Captopril-Renogramm eines Patienten eine
beidseitige symmetrische Verschlechterung der Nierenfunktion festgestellt wird.

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Frauen im gebdrfdhigen Alter

Falls beabsichtigt ist, bei einer Frau im gebarféhigen Alter ein radioaktives Arzneimittel anzuwenden,
muss unbedingt festgestellt werden, ob eine Schwangerschaft vorliegt. Solange nicht das Gegenteil
nachgewiesen wurde, muss grundsétzlich von einer Schwangerschaft ausgegangen werden, wenn eine
Regelblutung ausgeblieben ist. Im Zweifelsfall (Ausbleiben der Regelblutung, sehr unregelmaRige
Periode etc.) sind der Patientin alternative Untersuchungsmethoden, bei denen keine ionisierenden
Strahlen angewandt werden, anzubieten (sofern solche Methoden verfligbar sind).

Schwangerschaft

Untersuchungen mit Radionukliden an Schwangeren fulhren auch zur Bestrahlung des Fétus. Daher
durfen wahrend der Schwangerschaft nur zwingend erforderliche Untersuchungen durchgefiihrt werden,
bei denen der erwartete Nutzen das Risiko fir Mutter und Fotus bei weitem tberwiegt.

Stillzeit

Vor Verabreichung eines Radiopharmakons an eine stillende Mutter muss gepriift werden, ob die
Anwendung des Radionuklids auf einen Zeitpunkt nach dem Abstillen verschoben werden kann; bei der
Wahl des am besten geeigneten Radiopharmakons sollte dabei auch die Ausscheidung von Radioaktivitat
in die Muttermilch beriicksichtigt werden.

Natrium(**™Tc)pertechnetat geht in die Muttermilch tber. Wird die Anwendung als erforderlich erachtet,
muss das Stillen fir mindestens 4 Stunden unterbrochen und die in dieser Zeit abgepumpte Milch
verworfen werden.

Enger Kontakt mit Sduglingen muss wahrend dieser Zeit nicht eingeschrankt werden.

Fertilitat
Es gibt keine Daten (iber mdgliche schadliche Auswirkungen von TechneScan MAG3 auf die Fertilitéat.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen

TechneScan MAGS3 hat keinen oder einen zu vernachlassigenden Einfluss auf die Verkehrstiichtigkeit
und die Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen.

4.8 Nebenwirkungen

lonisierende Strahlen kdnnen Krebs und Erbgutverdnderungen verursachen. Da die effektive
Strahlendosis bei Gabe der maximal empfohlenen Aktivitat von 200 MBq bei 1,4 mSv liegt, sind diese
Effekte mit geringer Wahrscheinlichkeit zu erwarten.

Informationen zu unerwiinschten Wirkungen sind aus Spontanmeldungen verfiigbar.

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen

Die folgende Tabelle enthalt Nebenwirkungen, sortiert nach Systemorganklassen gemal MedDRA.

Die Haufigkeiten sind folgendermalen definiert:

Sehr hdufig (> 1/10); Haufig (= 1/100, <1/10); Gelegentlich (>1/ 1000, <1/100); Selten (>1/ 10 000,
<1/1000); Sehr selten (<1/10 000); nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfugbaren Daten nicht
abschatzbar).
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Nebenwirkungen sortiert nach Systemorganklasse

Systemorganklasse (SOC) Nebenwirkungen Haufigkeit

Erkrankungen des Immunsystems Uberempfindlichkeitsreaktionen Nicht bekannt
einschlielllich Anaphylaxie (z.B.
Nesselausschlag, Schwellung der
Augenlider, Husten, Ubelkeit,
Erbrechen)

Erkrankungen des Nervensystems Vasovagale Reaktion (z.B. Nicht bekannt
Krampfanfall, Dyspnoe, Flush,
Kopfschmerz, Gesichtsddem,
Schmerz, anormale Empfindung,
Schwindelgefuhl, Hypotonie,
Tachykardie).

Allgemeine Erkrankungen und Reaktionen an der Injektionsstelle Nicht bekannt
Beschwerden am Verabreichungsort | (z.B. Hautausschlag, Schmerz,
Schwellung)

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von groBer Wichtigkeit. Sie
ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Verhaltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung tber das
Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz, Kurt-Georg-Kiesinger
Allee 3, D-53175 Bonn, Webseite: http://www.bfarm.de anzuzeigen.

4.9 Uberdosierung

Das Risiko einer tibermaRigen Dosis von (**™Tc)Technetium-Mertiatid ist weitgehend theoretisch und
wahrscheinlich auf eine UberméaBige Strahlenexposition zuriickzufihren.

Im Falle einer Verabreichung einer Strahlentiberdosis mit TechneScan MAG3 sollte die absorbierte Dosis
des Patienten reduziert werden, indem die Ausscheidung des Radionuklids durch forcierte Diurese und
haufige Blasenentleerung erhéht wird. Es kann hilfreich sein, die verabreichte effektive Strahlendosis zu
schétzen.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

51 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Radiodiagnostika fiir das Nierensystem, (**"Tc)Technetium-
Verbindungen

ATC-Code: VO9CAO03.

Pharmakodynamische Wirkungen

In den Konzentrationen, in denen (**"Tc)Technetium-Mertiatid zur Diagnose eingesetzt wird, scheint es
keine pharmakodynamische Aktivitat zu besitzen.

Die Messung der Aktivitat der Nieren ermdglicht den renalen Blutfluss, die intrarenalen tubuléren
Transitzeiten und die Ausscheidung tber den Ausflusstrakt fiir beide Nieren separat aufzuzeichnen.
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5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Verteilung
(®"Tc)Technetium-Mertiatid hat eine relativ hohe Bindung an Plasmaproteine. Diese Bindung ist jedoch

reversibel und (*™Tc)Technetium-Mertiatid wird schnell Giber die Nieren ausgeschieden.

Elimination

Nach intravendser Injektion wird (**™Tc)Technetium-Mertiatid schnell tiber die Nieren aus dem Blut
eliminiert. Die Ausscheidung erfolgt Gberwiegend durch tubuldre Sekretion. Die glomerulére Filtration
macht 11% der Gesamtclearance aus. Bei normaler Nierenfunktion sind nach 30 Minuten 70% und nach 3
Stunden mehr als 95% der verabreichten Dosis ausgeschieden. Diese letzteren Prozentsétze sind abhangig
von der Pathologie der Nieren und des urogenitalen Systems.

Halbwertszeit

Die physikalische Halbwertszeit von (**™Tc)Technetium betragt 6,01 Stunden.

5.3 Préklinische Daten zur Sicherheit

Toxikologische Studien mit M&usen haben gezeigt, dass bei einer einmaligen intravendsen Injektion von
1,43 und 14,3 mg/kg keine Todesfélle beobachtet wurden. Dies entspricht etwa der 1000-fachen
maximalen Dosis beim Menschen. Bei wiederholter Verabreichung von 0,43 mg/kg/Tag tber 14 Tage bei
Ratten wurden keine toxischen Wirkungen beobachtet. Dieses Arzneimittel ist nicht fur eine regelmaRige
oder kontinuierliche Verabreichung bestimmt. Es wurden keine mutagenen Wirkungen beobachtet.
Langzeitkarzinogenitatsstudien wurden nicht durchgefihrt.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Natrium-(R,R)-tartrat 2 H.O

Zinn(I)-chlorid-Dihydrat

Salzsdure (zur pH-Einstellung)

6.2 Inkompatibilitaten

Das Arzneimittel darf, auBer mit den unter Abschnitt 12 aufgefthrten, nicht mit anderen Arzneimitteln
gemischt werden.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

1 Jahr

Nach radioaktiver Markierung: 8 Stunden. Nach der radioaktiven Markierung nicht tiber 25 °C lagern.
6.4 Besondere Vorsichtsmafinahmen fur die Aufbewahrung

Im Kihlschrank lagern (2°C - 8°C).

Aufbewahrungsbedingungen nach radioaktiver Markierung des Arzneimittels, siehe Abschnitt 6.3.

Die Lagerung von radioaktiven Arzneimitteln muss in Ubereinstimmung mit den nationalen Vorschriften
fiir radioaktive Stoffe erfolgen.
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6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses

10-ml-Durchstechflasche aus Glas (Typ-1 Ph. Eur.), die mit einem Gummistopfen verschlossen und mit
einer Aluminiumkappe versiegelt ist.

Packungsgrolie: 5 Durchstechflaschen in einem Karton

6.6 Besondere Vorsichtsmanahmen fiir die Beseitigung und sonstige Hinweise zur
Handhabung

Allgemeine Warnhinweise

Radioaktive Arzneimittel durfen nur durch berechtigte Personen in speziell dafir bestimmten klinischen
Bereichen in Empfang genommen, gehandhabt und verabreicht werden. Die Entgegennahme, Lagerung,
Anwendung sowie der Transport und die Entsorgung unterliegen den gesetzlichen Bestimmungen
und/oder entsprechenden Genehmigungen der zustandigen Aufsichtsbehdrde.

Radioaktive Arzneimittel miissen vom Anwender so hergestellt werden, dass sowohl die
Strahlenschutzbestimmungen als auch die pharmazeutischen Qualitatsanforderungen eingehalten werden.
Es missen geeignete aseptische VVorkehrungen getroffen werden.

Der Inhalt der Durchstechflasche ist ausschlieRlich fiir die Zubereitung von (**™Tc)Technetium-Mertiatid
vorgesehen und darf beim Patienten nicht direkt, d. h. ohne das vorgeschriebene Zubereitungsverfahren,
angewendet werden.

Hinweise zur Zubereitung des Arzneimittels vor der Anwendung, siehe Abschnitt 12.

Ist die Unversehrtheit der Durchstechflasche zu irgendeinem Zeitpunkt wahrend der Zubereitung
beeintrachtigt, darf das Produkt nicht angewendet werden.

Die Verabreichung des Arzneimittels sollte so erfolgen, dass das Risiko einer Kontamination des
Arzneimittels sowie der Strahlenexposition der Anwender auf ein Minimum reduziert wird. Geeignete
AbschirmungsmafBnahmen sind zwingend erforderlich.

Der Inhalt des Kits ist vor der Rekonstitution nicht radioaktiv. Nach der Zugabe von
Natrium(**™Tc)pertechnetat muss die zubereitete Substanz angemessen abgeschirmt werden.

Die Verabreichung von radioaktiven Arzneimitteln ist ein Risikofaktor furr Dritte aufgrund der auf3eren
Strahlenexposition oder Kontamination durch Verschitten von Urin, Erbrechen usw. Daher sind die den
nationalen Strahlenschutzverordnungen entsprechenden VorsichtsmaRnahmen zu beachten.

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmaterial ist entsprechend den nationalen Anforderungen zu
beseitigen.

7. INHABER DER ZULASSUNG

Curium Netherlands B.V.

Westerduinweg 3

1755 LE Petten

Niederlande

8. ZULASSUNGSNUMMER

16704.00.00
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9. DATUM DER ERTEILUNG DER ZULASSUNG/VERLANGERUNG DER ZULASSUNG
03.04.1992/ 03.04.2002

10. STAND DER INFORMATION

Oktober 2023

11. DOSIMETRIE

(®*™Tc)Technetium wird mittels eines (**Mo/**™Tc)-Generators hergestellt und zerféllt unter Emission von
Gammastrahlung mit einer mittleren Energie von 140 keV und einer Halbwertszeit von 6,01 Stunden zu
(**Tc)Technetium, das aufgrund seiner langen Halbwertzeit von 2,13 x 10° Jahren quasi als stabil
angesehen werden kann.

Die in der Tabelle aufgefiihrten Daten stammen aus ICRP 128 und wurden unter folgenden Annahmen
berechnet:

o Im Normalfall wird MAG3 nach intravendser Gabe schnell im extrazelluldren Raum verteilt und
durch das Nierensystem vollstdndig nach dem Nieren-Blasen-Modell ausgeschieden. Die
Gesamtkorperretention wird durch tri-exponentielle Funktionen beschrieben (Stabin et al., 1992).
Die renale Durchflusszeit wird mit 4 Minuten angenommen.

. Wenn die Funktion beider Nieren eingeschrénkt ist, wird angenommen, dass die Clearance-Rate
der Substanz ein Zehntel der normalen Clearance betrégt, die renale Durchflusszeit auf 20
Minuten erhoht ist und dass 4% in die Leber aufgenommen werden.

o Als Beispiel fur eine akute einseitige Nierenobstruktion wird eine Aufnahme von 50 % des
verabreichten Radiopharmazeutikums durch eine Niere angenommen. Das Radiopharmazeutikum
wird langsam mit einer Halbwertzeit von 5 Tagen ins Blut freigegeben und durch die gesunde
Niere ausgeschieden.

29 APP 4334 Germany Fachinformation 18122023 8



Absorbierte Dosis *"Tc-MAG3 (Normale Nierenfunktion)

Absorbierte Dosis pro applizierte Aktivitat (mGy/MBq)

Organ Erwachsene 15 Jahre 10 Jahre 5 Jahre 1 Jahr
Nebennieren 0,00039 0,00051 0,00082 0,0012 0,0025
Knochenoberflache 0,0013 0,0016 0,0021 0,0024 0,0043
Gehirn 0,0001 0,00013 0,00022 0,00035 0,00061
Brustdriise 0,00010 0,00014 0,00024 0,00039 0,00082
Gallenblase 0,00057 0,00087 0,0020 0,0017 0,0028
Magendarmtrakt

Magenwand 0,00039 0,00049 0,00097 0,0013 0,0025
Dinndarm 0,0023 0,0030 0,0042 0,0046 0,0078
Kolon 0,0034 0,0043 0,0059 0,0060 0,0098
(oberer Dickdarm 0,0017 0,0023 0,0034 0,0040 0,0067)
(unterer Dickdarm 0,0057 0,0070 0,0092 0,0087 0,014)
Herz 0,00018 0,00024 0,00037 0,00057 0,0012
Nieren 0,0034 0,0042 0,0059 0,0084 0,015
Leber 0,00031 0,00043 0,00075 0,0011 0,0021
Lunge 0,00015 0,00021 0,00033 0,00050 0,0010
Muskeln 0,0014 0,0017 0,0022 0,0024 0,0041
Osophagus 0,00013 0,00018 0,00028 0,00044 0,00082
Ovarien 0,0054 0,0069 0,0087 0,0087 0,0140
Pankreas 0,00040 0,00050 0,00093 0,0013 0,0025
rotes Knochenmark 0,00093 0,0012 0,0016 0,0015 0,0021
Haut 0,00046 0,00057 0,00083 0,00097 0,0018
Milz 0,00036 0,00049 0,00079 0,0012 0,0023
Testes 0,0037 0,0053 0,0081 0,0087 0,016
Thymus 0,00013 0,00018 0,00028 0,00044 0,00082
Schilddriise 0,00013 0,00016 0,00027 0,00044 0,00082
Blasenwand 0,11 0,14 0,17 0,18 0,32
Uterus 0,012 0,014 0,019 0,019 0,031
Sonstige Gewebe 0,0013 0,0016 0,0021 0,0022 0,0036

Effektive Dosis

(mSv/MBg) 0,0070 0,0090 0,012 0,012 0,022

Die Blasenwand tragt mit 80% zur effektiven Dosis bei.

Effektive Dosis, falls die Blase eine oder eine halbe Stunde nach der Anwendung geleert wird.

1 Stunde 0,0025 0,0031 0,0045 0,0064 0,0064
30 Min. 0,0017 0,0021 0,0029 0,0039 0,0068

Die effektive Dosis betragt bei einem Erwachsenen mit einem Kdrpergewicht von 70 kg nach Verabreichung
von 200 MBq etwa 1,4 mSv. Bei einer verabreichten Aktivitat von 200 MBq betrégt die typische
Strahlenbelastung des Zielorgans (Nieren) 0,68 mGy und die typische Strahlenbelastung des kritischen Organs
(Blasenwand) 22 mGy.
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Absorbierte Dosis " Tc-MAG3 (Eingeschréankte Nierenfunktion)

Absorbierte Dosis pro applizierte Aktivitat (mGy/MBq)

Organ Erwachsene 15 Jahre 10 Jahre 5 Jahre 1 Jahr
Nebennieren 0,0016 0,0021 0,0032 0,0048 0,0086
Knochenoberflache 0,0022 0,0027 0,0038 0,0050 0,0091
Gehirn 0,00061 0,00077 0,0013 0,0020 0,0036
Brustdriise 0,00054 0,00070 0,0011 0,0017 0,0032
Gallenblase 0,0016 0,0022 0,0038 0,0046 0,0064
Magendarmtrakt

Magenwand 0,0012 0,0015 0,0026 0,0035 0,0061
Dinndarm 0,0027 0,0035 0,0050 0,0060 0,010
Kolon 0,0035 0,0044 0,0061 0,0069 0,011
(oberer Dickdarm 0,0022 0,0030 0,0043 0,0056 0,0093)
(unterer. Dickdarm 0,0051 0,0063 0,0085 0,0086 0,014)
Herz 0,00091 0,0012 0,0018 0,0027 0,0048
Nieren 0,014 0,017 0,024 0,034 0,059
Leber 0,0014 0,0018 0,0027 0,0038 0,0066
Lunge 0,00079 0,0011 0,0016 0,0024 0,0045
Muskeln 0,0017 0,0021 0,0029 0,0036 0,0064
Osophagus 0,00074 0,00097 0,0015 0,0023 0,0041
Ovarien 0,0049 0,0063 0,0081 0,0087 0,014
Pankreas 0,0015 0,0019 0,0029 0,0043 0,0074
rotes Knochenmark 0,0015 0,0019 0,0026 0,0031 0,0050
Haut 0,00078 0,00096 0,0015 0,0020 0,0038
Milz 0,0015 0,0019 0,0029 0,0043 0,0074
Testes 0,0034 0,0047 0,0071 0,0078 0,014
Thymus 0,00074 0,00097 0,0015 0,0023 0,0041
Schilddrise 0,00073 0,00095 0,0015 0,0024 0,0044
Blasenwand 0,083 0,11 0,13 0,13 0,23
Uterus 0,010 0,012 0,016 0,016 0,027
Sonstige Gewebe 0,0017 0,0021 0,0028 0,0034 0,0060

Effektive Dosis

(mSv/MBg) 0,0061 0,0078 0,010 0,011 0,019

Die effektive Dosis betragt bei einem Erwachsenen mit einem Kdrpergewicht von 70 kg nach Verabreichung
der empfohlenen Hochstaktivitat von 200 MBg etwa 1,22 mSv. Bei einer verabreichten Aktivitdt von 200 MBq
betragt die typische Strahlenbelastung des Zielorgans (Nieren) 2,8 mGy und die typische Strahlenbelastung des
kritischen Organs (Blasenwand) 16,6 mGy.
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Absorbierte Dosis " Tc-MAG3 (Akute einseitige Nierenobstruktion)

Absorbierte Dosis pro applizierte Aktivitat (mGy/MBQ)

Organ Erwachsene 15 Jahre 10 Jahre 5 Jahre 1 Jahr
Nebennieren 0,011 0,014 0,022 0,032 0,055
Knochenoberflache 0,0031 0,0040 0,0058 0,0084 0,017
Gehirn 0,00011 0,00014 0,00023 0,00039 0,00075
Brustdriise 0,00038 0,00051 0,0010 0,0016 0,0030
Gallenblase 0,0062 0,0073 0,010 0,016 0,023
Magendarmtrakt

Magenwand 0,0039 0,0044 0,0070 0,0093 0,012
Dinndarm 0,0043 0,0055 0,0085 0,012 0,019
Kolon 0,0039 0,0050 0,0072 0,0092 0,0015
(oberer Dickdarm 0,0040 0,0051 0,0076 0,010 0,016)
(unterer Dickdarm 0,0038 0,0048 0,0067 0,0082 0,013)
Herz 0,0013 0,0016 0,0027 0,0040 0,0061
Nieren 0,20 0,24 0,33 0,47 0,81
Leber 0,0044 0,0054 0,0081 0,011 0,017
Lunge 0,0011 0,0016 0,0025 0,0039 0,0072
Muskeln 0,0022 0,0027 0,0037 0,0051 0,0089
Osophagus 0,00038 0,00054 0,00085 0,0015 0,0025
Ovarien 0,0038 0,0051 0,0071 0,0092 0,015
Pankreas 0,0074 0,0090 0,013 0,018 0,029
rotes Knochenmark 0,0030 0,0036 0,0050 0,0060 0,0083
Haut 0,00082 0,0010 0,0015 0,0022 0,0042
Milz 0,0098 0,012 0,018 0,026 0,040
Testes 0,0020 0,0029 0,0045 0,0050 0,0098
Thymus 0,00038 0,00054 0,00085 0,0015 0,0023
Schilddrise 0,00017 0,00023 0,00045 0,00092 0,00160
Blasenwand 0,056 0,071 0,091 0,093 0,17
Uterus 0,0072 0,0087 0,012 0,013 0,022
Sonstige Gewebe 0,0021 0,0026 0,0036 0,0047 0,0080

Effektive Dosis

(mSv/MBg) 0,010 0,012 0,017 0,022 0,038

Die effektive Dosis betragt bei einem Erwachsenen mit einem Kdrpergewicht von 70 kg nach Verabreichung
der empfohlenen Hochstaktivitat von 200 MBq in etwa 2,0 mSv. Bei einer verabreichten Aktivitat von 200 MBq
betragt die typische Strahlenbelastung des Zielorgans (Nieren) 40 mGy und die typische Strahlenbelastung des
kritischen Organs (Blasenwand) 11,2 mGy.
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12. ANWEISUNGEN ZUR ZUBEREITUNG VON RADIOAKTIVEN ARZNEIMITTELN

Die Entnahme sollte unter aseptischen Bedingungen durchgefiihrt werden. Die Durchstechflaschen diirfen
nicht gedffnet werden. Nach Desinfektion des Stopfens wird die Losung mithilfe einer Einwegspritze, die
mit einer geeigneten Abschirmung und einer sterilen Einmalkanile versehen ist, durch den Stopfen
entnommen. Der Einsatz eines zugelassenen automatischen Applikationssystems ist ebenfalls méglich.

Wenn die Unversehrtheit der Durchstechflasche beeintrachtigt ist, darf das Produkt nicht verwendet
werden.

Der Inhalt der Durchstechflasche muss mit Natrium(**™Tc)pertechnetat-Losung markiert werden. Nach
Markierung erhalt man durch Erhitzen das Diagnostikum (**™Tc) Technetium-Mertiatid.

Das Entstehen von markierten Verunreinigungen ist minimal, wenn ein Eluat mit dem kleinstmdoglichen
Volumen verwendet wird. Daher ist fiir die Markierung ein Eluat mit htchstmdglicher radioaktiver
Konzentration zu verwenden. Der (**Tc) Technetium-Generator sollte innerhalb von hochstens 24
Stunden vor der dann folgenden Eluatentnahme eluiert worden sein. AuRerdem diirfen nur Eluate
verwendet werden, die aus einem (**"Tc) Technetium -Generator stammen, der weniger als eine Woche
in Betrieb war. Die Verdunnung des Préparats sollte mit Natriumchlorid 0,9 % Injektionsldsung erfolgen.
Nach Rekonstitution und Markierung kann die Lésung fiir eine oder mehrere Gaben verwendet werden.

Methode der Zubereitung

Einen (**™ Tc) Technetium-Generator mit einem Volumen von 5 ml gemaR der fraktionierten
Elutionstechnik eluieren und die Gebrauchsanweisung des Generators beachten. Maximal sind 3 ml Eluat
zu verwenden. Die bendtigte Aktivitatsmenge an (" Tc¢)Technetium mit maximal 2960 MBq ist mit
Natriumchlorid 0,9 % Injektionsldsung auf ein Volumen von 10 ml zu verdinnen. Dieses Volumen wird
einer Durchstechflasche TechneScan MAG3 hinzugefigt.

Hierzu ist eine diinne Nadel (G20 oder hoher) zu verwenden, damit sich das Einstichloch wieder schliel3t.
Dadurch wird verhindert, dass Wasser wéhrend des folgenden Koch- und Abkiihlvorganges in die
Durchstechflasche eindringen kann.

Sofort 10 Minuten lang in einem trockenen, auf 120°C vorgeheizten Heizblock oder in kochendem
Wasserbad erhitzen. Wéhrend des Erhitzens sollte die Durchstechflasche aufrecht stehen, um zu
vermeiden, dass sich Metallspuren aus dem Gummistopfen lésen und den Markierungsvorgang unguinstig
beeinflussen. Die Durchstechflasche in kaltem Wasser auf Raumtemperatur abkiihlen lassen. Danach ist
das Praparat fertig zur Verabreichung. Wenn nétig, ist eine Verdlnnung mit Natriumchlorid 0,9 %
Injektionslésung moglich.

Das (*"Tc) Technetium-Mertiatid-Praparat kann bis zu 8 Stunden nach Abschluss des
Erhitzungsvorgangs verwendet werden.

Eigenschaften des Arzneimittels nach Markierung:
Klare bis leicht opaleszente, farblose, wassrige Lésung.
pH: 5,0-6,0

Osmolalitat:  leicht hypertonisch.

VorsichtsmaRnahmen wahrend der radioaktiven Markierung

Um zu zeigen, dass wahrend des Erhitzens und des Abkiihlens keine Kontamination des Inhalts der
Durchstechflaschchen stattgefunden hat, wird empfohlen, einen geeigneten Farbstoff (z.B. Methylenblau
um eine Konzentration von 1% herzustellen oder Natriumfluorescein fir eine Konzentration von 0,1%)
zum Hitze- und zum Kihlbad hinzuzugeben. Das radiomarkierte Durchstechfldschchen soll vor der
Anwendung (unter Verwendung geeigneter radiologischer SchutzmaRnahmen) untersucht werden.
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Anweisungen zur Qualitatskontrolle

Die folgenden Methoden kdnnen verwendet werden:

1. HPLC Methode
Die radiochemische Reinheit der markierten Substanz wird mittels
Hochleistungsfliissigkeitschromatographie (HPLC) untersucht, unter Verwendung eines geeigneten
Detektors fir Radioaktivitat, einer 25 cm RP18 Saule und einer Flussrate von 1,0 ml/min. Die mobile
Phase A ist eine 93:7 Mischung aus einer Phosphatlésung (1,36 g KH.PO, eingestellt mit 0,1 M NaOH
auf pH 6) und Ethanol. Die mobile Phase B ist eine 1:9 Mischung aus Wasser und Methanol.

Verwenden Sie eine Gradientenelution mit folgenden Parametern :

Zeit (min): Flussrate (ml/min): % A % B
10 1 100 0
15 1 0 100

Der (**"Tc)Technetium-Mertiatid-Peak erscheint am Ende der Passage der mobilen Phase A. Das
Injektionsvolumen betragt 20ul und die gesamte Zahlrate pro Durchgang darf 30,000 nicht tbersteigen.

Anforderung:
T=0 nach 8 Stunden
(®*™Tc)Technetium- >95,0% >94,0%
Mertiatid
Gesamte Frontfraktion <3,0% <3,0%
Methanolfraktion <4,0% <4,0%

2. Vereinfachtes Sep-Pak Schnellverfahren
Diese Methode kann als eine Alternative zu der oben angefiihrten Methode angewendet werden. Sie dient
der Uberpriifung des vom Anwender im Krankenhaus durchgefiihrten Markierungsverfahrens.

Die Methode basiert auf Kartuschen, deren Einsatz bei der Probenvorbereitung von wassrigen Ldsungen
fur die Chromatographie weit verbreitet ist.

Material:

- 1 ml und 10 ml Spritzen

- Waters Sep-Pak C18 Plus Short Kartusche, 360 mg Sorbens pro Kartusche; Artikelnummer
WAT020515

- Ethanol absolut

- 0,001 N Salzséaure (HCI)

- Ethanol/Kochsalzldsung (Ethanol-Natriumchlorid-Ldsung 0,9 % (Verhaltnis 1:1))

Vorgehensweise:

Die Kartusche (z. B. Sep-Pak C18 Plus Short) wird mit 10 ml Ethanol absolut gesplt, gefolgt von 10 ml
0,001 N HCI. Jegliche Losungsriickstande werden mit 5 ml Luft entfernt.

Die Technetium(**™Tc)-markierte Mertiatid-L6osung (0,1 ml) wird auf die Kartusche appliziert. Es ist
wichtig, dass die S&ule wahrend der verschiedenen Schritte nicht austrocknet. Durch tropfenweise Zugabe
von 10 ml 0,001 N HCI eluieren und das Eluat auffangen. Dieses erste Eluat enthalt alle hydrophilen
Verunreinigungen.

AnschlieRend die Kartusche durch tropfenweise Zugabe von 10 ml Ethanol-Kochsalzlésung im

Mischungsverhaltnis 1:1 (v/v) eluieren. Dieses zweite Eluat enthalt Technetium(**™Tc)-Mertiatid. Die
Kartusche enthalt alle nicht eluierbaren Verunreinigungen.
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Bestimmung der radiochemischen Reinheit/\Verunreinigungen
Setzen Sie die kombinierte eluierte Radioaktivitat plus Kartusche als 100 % ein.

Radiochemische Reinheit = Aktivitat 2. Eluat * 100%
Kombinierte eluierte Aktivitat (1. und 2. Eluat) + Kartusche

Radiochemische Verunreinigungen =  Aktivitét (1. Eluat oder Kartusche)* 100%
Kombinierte eluierte Aktivitét (1. und 2. Eluat) + Kartusche

Anforderung:

nach 8

T=0 Stunden

; 99m _ iati
Technetium(*™Tc)-Mertiatid >940% | > 94.0%

(2. Eluat)

Hydrophile Verunreinigungen o .
(1. Eluat) <30%| <30%
Nicht eluierbare < 20%| <a0%

Verunreinigungen (Kartusche)

13. VERKAUFSABGRENZUNG

Verschreibungspflichtig.
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