I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



sz a gyogyszer fokozott feliigyelet alatt all, mely lehetdvé teszi az 01j gydgyszerbiztonsagi
informacidk gyors azonositasat. Az egészségiigyi szakembereket arra kérjiik, hogy jelentsenek
barmilyen feltételezett mellékhatast. A mellékhatasok jelentésének modjairdl a 4.8 pontban kaphatnak
tovabbi tajékoztatast.

1. A GYOGYSZER NEVE

Pylclari 1000 MBg/ml oldatos injekcid
Pylclari 1500 MBg/ml oldatos injekcio

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Pylclari 1000 MBg/ml oldatos injekcid

Az oldat 1000 MBq ['®F]piflufolasztatot tartalmaz milliliterenként, a kalibraci6 napjan és
idépontjaban.

A teljes aktivitas 500 MBq és 10 000 MBq koz6tt van injekcids iivegenként, a kalibracid napjan és
idépontjaban.

Pylclari 1500 MBg/ml oldatos injekcid

Az oldat 1500 MBq ['®*F]piflufolasztatot tartalmaz milliliterenként, a kalibracié napjan és
idépontjaban.

A teljes aktivitas 750 MBq és 15 000 MBq kozott van injekeids livegenként, a kalibracié napjan és
idépontjaban.

A fluor-18 110 perces felezési id6vel stabil oxigénné (*30) bomlik, mikézben 634 keV maximalis
energiaju pozitronsugarzast bocsat ki, amelyet 511 keV-os fotonikus annihilacids sugarzas kovet.

Ismert hatast segédanyagok

Az oldat legfeljebb 3,5 mg natriumot, valamint legfeljebb 90 mg etanolt tartalmaz milliliterenként.
A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Oldatos injekcio.

Tiszta, szintelen oldat; pH-értéke: 4,5-7,5.

4. KLINIKAI JELLEMZOK

4.1 Terapias javallatok

Ez a gybgyszer kizardlag diagnosztikai célra alkalmazhato.

A Pylclari prosztatarakban (PCa) szenved6 feln6tt betegeknél, a prosztataspecifikus

membranantigénre (PSMA) pozitiv elvaltozasok pozitronemisszios tomografiaval (PET) torténd
kimutatasara javallott, az alabbi klinikai koriilmények kozott:

. A magas kockazati PCa-ban szenvedé betegek elsddleges stadiumbesorolasa a kezdeti kurativ
terapia elGtt.
. A PCa kiujulasanak lokalizalasa azoknal a betegeknél, akiknél az elsddleges kurativ terapiat

kovetden a prosztataspecifikus antigén (PSA) szérumszintjének emelkedése miatt a kiajulas
gyanuja meril fel.



4.2  Adagolas és alkalmazas

Ez a gybdgyszer csak nukledris medicindra szakosodott [étesitményekben alkalmazhato, és csak az arra
felhatalmazott személyzet kezelheti.

Adagolas

A ["*F]piflufolasztat ajanlott aktivitisanak kozépértéke 4 MBg/testtomegkilogramm, de az érték a
PET-berendezéstol és a felvételkészités modjatol fiiggden 3 és 5 MBg/testtomegkilogramm kozott
valtozhat. A minimalis aktivitas nem lehet kevesebb, mint 190 MBg, a maximalis aktivitas pedig nem
haladhatja meg a 360 MBq értéket.

Vesekarosodas / Majkarosodas

A ["8F]piflufolasztatot csak enyhe vesekarosodasban szenvedd betegeknél vizsgaltak. Az alkalmazott
aktivitds gondos mérlegelése sziikséges, mivel a stlyos vesekarosodasban szenvedd betegeknél
fokozott sugarterhelés lehetséges.

A ["F]piflufolasztatot nem vizsgaltak majkarosodasban szenvedd betegeknél.

Gyermekek és serdiilok
A ["8F]piflufolasztatnak gyermekeknél és serdiiléknél nincs relevans alkalmazasa.

Az alkalmazas modja

A gyogyszert egyetlen intravénas injekcio beadédsaval alkalmazzak.

A Pylclari tobbadagos injekcios livegben kertil forgalomba. A minimalis térfogat 0,5 ml oldat
injekcios tivegenként.
Az alkalmazott oldat térfogata 0,2 ml és 10 ml kozott Iehet.

Ovintézkedések a gyogyszer felhaszndldsa vagy alkalmazdsa elétt
Az alkalmazas elGtti utasitasokat lasd a 6.6 pontban.
A gyogyszer alkalmazas el6tti higitdsara vonatkozo utasitdsokat lasd a 12. pontban.

Képalkotas

A beteget ajanlott hanyatt fekvo pozicidoban elhelyezni, ugy, hogy a karjai a feje f616tt helyezkedjenek
el. Kontrasztanyag nélkiili, alacsony dézisu CT-vizsgalatot végeznek a koponyacsucstol a
combkdzépig, attenuacio-korrekcid és anatomiai korrelacio céljabol. A PET-képalkotast a
combkozéptdl a koponyacsucsig végzik, 90—120 perccel a jeloldéanyag beadasa utan, de ismert vagy
feltételezett betegség esetén az alsd végtagokra is ki kell terjednie. A képalkotas iddtartama

12-40 perc, a PET-kamerak tipusatol, az agypozicidk szamatdl (jellemzoen 6-8) és az
agypozicionkénti képalkotasi id6tol (jellemzden 2 perc és 5 perc kozott) fliggden. Ha a képalkotas
nem egyértelmi leleteket eredményez, és feltéve, hogy elegendo aktivitas maradt a megfeleld
szamlalasi statisztikahoz, kései felvételek is készithetdk, csokkentve ezzel a hattéraktivitast.

A beteg elokészitésére vonatkozo informaciokat lasd a 4.4 pontban.
4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.



4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések

Tualérzékenységi vagy anafilaxias reakciok lehetdsége

Tualérzékenységi vagy anafilaxias reakciok esetén a gyogyszer alkalmazasat azonnal le kell allitani, és
sziikség esetén intravénas kezelést kell alkalmazni. Az azonnali siirg6sségi beavatkozas lehetové tétele
érdekében a sziikséges gyogyszereknek és felszereléseknek (példaul endotrachealis tubusnak és
ballonnak) azonnal rendelkezésre kell allniuk.

Az elény/kockézat arany egyéni igazoldsa

A varhato eldnynek minden egyes beteg esetében olyan mértékiinek kell lennie, ami indokolja a
sugarterhelést. Az alkalmazott aktivitdsnak minden esetben annak az észszeri lehetd legalacsonyabb
dézisnak kell lennie, amellyel megszerezhetdk a sziikséges diagnosztikai informaciok.

Vesekarosodas

Ilyen betegeknél az elény/kockazat arany gondos mérlegelése sziikséges, mivel esetiikben fokozott
sugarterhelés Iehetséges.

Gyermekek és serdiilok

A gyermekeknél €s serdiiloknél valé alkalmazasra vonatkozo6 informacidkat lasd a 4.2 pontban.

A beteg elOkészitése

A betegnek a vizsgalat megkezdése eldtt jol hidrataltnak kell lennie, és —a hugyholyag aktivitasanak
csokkentése érdekében — a vizsgalat el6tt vizeletiiritést kell végeznie, a vizsgalatot kdvetd elsd
orakban pedig a lehetd leggyakrabban iiritenie kell a vizeletét, hogy csokkentse a sugarzasnak valo
kitettségét.

A ['8F]piflufolasztat segitségével kapott PET/CT-felvételek értelmezésének javitasa érdekében olyan
vizhajto alkalmazhato, amely varhatdan a hatéanyag-felvétel idején beliil fejti ki hatasat, mivel ez
kevesebb aktivitas lerakodasat eredményezi a hugyvezetékekben és a hugyholyagban.

Az eljaras elvégzése utan

Az injekcid beadasat kovetd 12 oraban tilos a csecsemodkkel és terhes ndkkel vald szoros érintkezés.

A ["F]piflufolasztattal késziilt képek értelmezése

A ["8F]piflufolasztattal végzett PET/CT-vizsgalatok soran alkotott PET-képek értékelésének ajanlott
modszere a vizualis értelmezés.

Az elvaltozasokat gyanusnak kell tekinteni, ha a halmozas nagyobb az adott szévet fiziologiai
halmozésanal, vagy — amennyiben nem varhato fiziologiai halmozés — nagyobb a szomszédos
hattéraktivitasnal.

A ["®F]piflufolasztat felhalmozodik azokban a normél szovetekben, ahol a PSMA stirlisége magas,
beleértve a konnymirigyeket, a nyalmirigyeket, a majat, a Iépet és a veséket. A normal szervek
jelentds eltérést mutatnak a ['*F]piflufolasztat halmozéasdban; ugyanakkor a tumorterhelés hatdsa
minimalis a normal halmozasra, és nem valdszinii, hogy klinikailag jelentds legyen. A PSMA
expresszidja fOképp prosztatarak esetében fordul eld, de mas daganatok (pl. vesesejtes karcinoma,
hepatocarcinoma, emlérak, tiidérak és mas rosszindulatii daganatok) vagy nem rosszindulatii
elvaltozasok (pl. haemangioma, ganglionok, amelyek a nyirokcsomokhoz hasonloan viselkedhetnek,
joindulati csontbetegség, példaul Paget-kor, vagy tiid6-szarkoidozis/-granulomatézis) esetében is
megfigyelhetd.



A képeket csak a ['8FJpiflufolasztattal végzett PET felvételeinek értelmezésére vonatkozdan
képesitéssel rendelkezd szakemberek értelmezhetik.

Klinikai korrelacio elvégzése javasolt, amely magaban foglalhatja a gyanitott prosztatarak teriiletének
korszovettani kiértékelését. A negativ kép nem zarja ki a prosztatarakot, mig a pozitiv kép sem erdsiti
meg annak jelenlétét.

A ['8F]piflufolasztatot nem vizsgaltak a tavoli attétek észlelésére vonatkozoan az elsédleges
stadiumbesorolasnal.

A jelek szerint az olyan betegeknél végzett képalkotas esetében, akiknél biokémiai bizonyitékai
vannak a prosztatarak kiGjulasanak, a [18F ]piflufolasztat teljesitményét befolyasolja a szérum
PSA-szintje (lasd az 5.1 pontot). Ugy tlinik, hogy a kezdeti definitiv terapia el6tt végzett, az attétes
kismedencei nyirokcsomokat célzé képalkotas esetében a ['8Fpiflufolasztat teljesitményét
befolyasoljak az olyan kockazati tényezdok, mint a Gleason-pontszam.

El6fordulhat, hogy a PET térbeli felbontasa (= 5 mm) mellett a kis nyirokcsomo-attétek vagy
barmilyen mas elvaltozasok nem észlelhetdk ['8F]piflufolasztattal végzett PET/CT-vizsgalat esetén.

Mindezidaig nem allnak rendelkezésre eredményadatok, amelyek alatamasztanak a tovabbi
betegmenedzsment modjat az elsédleges stadiumbesorolas soran végzett PSMA-PET alapjan. Ezért a

kezelés nem modosithato csupén a ['*F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgalat leletei alapjan.

Kiilonleges figyelmeztetések

Ez a gybdgyszer legfeljebb 3,5 mg natriumot tartalmaz milliliterenként, ami megfelel a WHO altal
felnottek esetében ajanlott 2 grammos maximalis napi natriumbevitel 0,2%-anak.

Ez a gyogyszer legfeljebb 900 mg alkoholt (etanolt) tartalmaz adagonként, ami egyenértéki 90 mg/ml
alkohollal. A készitmény 10 ml-es adagjaban talalhaté alkoholmennyiség kevesebb mint 23 ml sérnek
vagy 11 ml bornak felel meg.

A gyogyszerben talalhat6 kis mennyiségii alkohol semmilyen észlelheté hatast nem okoz.

4.5 Gyédgyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek.

Az androgéndeprivacios terapia (ADT) és az androgénutvonalat célz6 egyéb terapiak, példaul az
androgénreceptor-antagonistak, prosztatarak esetében a ['*F]piflufolasztat halmozéasanak
megvaltozasat eredményezhetik. Nem hataroztak meg, hogy ezek a terapiak milyen hatast

gyakorolnak a ['®F]piflufolasztattal végzett PET-vizsgalatok teljesitményére.

A jelek szerint a vizhajtokkal végzett kronikus kezelés nem befolyésolja a ['8F]piflufolasztattal végzett
vizsgalatok soran alkotott képek értelmezését.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas
Terhesség

A ["8F]piflufolasztat nem alkalmazhaté n6knél.

Szoptatas

A ["8F]piflufolasztat nem alkalmazhaté néknél.



Termékenység
A termékenységre vonatkozoan nem végeztek vizsgalatokat.
4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A Pylclari nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 6sszefoglaldsa

Az éltalanos biztonsagossagi profil a harom klinikai vizsgalatban részt vevd 797 betegnél torténd
alkalmazasbol és spontan jelentésekbdl szarmazo adatokon alapul. A klinikai vizsgalatokban minden
betegnél egyszer alkalmaztak a gyogyszert, az alkalmazott aktivitas medianja 330 MBq volt.

A klinikai fejlesztés soran mellékhatasokrol szamoltak be, amelyek az alabbiakban, a MedDRA
szervrendszeri kategoriai szerint keriilnek felsorolasra.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

A mellékhatasok gyakorisdganak meghatarozasa a kovetkez6: nagyon gyakori (>1/10), gyakori
(>1/100 — <1/10), nem gyakori (=1/1000 — <1/100), ritka (=1/10 000 — <1/1000), nagyon ritka

(<1/10 000), nem ismert (a gyakorisag a rendelkezésre all6 adatokbdl nem allapithatdo meg). Az egyes
gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csokkend stilyossag szerint szerepelnek.

1. tablazat: A ['®F]piflufolasztat megfigyelt mellékhatasai

Szervrendszeri kategoria (MedDRA) Mellékhatasok Gyakorisag
Immunrendszeri betegségek és tiinetek Talérzékenység Nem gyakori
ényagcsere— ¢s taplalkozasi betegségek ¢€s Dehidratacié Nem gyakori
tiinetek
Pszichiatriai korképek Dezorientacio Nem gyakori
Idegrendszeri betegségek és tiinetek Ajulas Nem ismert*
Dysgeusia Gyakori
Fejfajas
Szédiilés Nem gyakori
Hyperaesthesia
Migrén
Szembetegségek ¢és szemészeti tiinetek Latotérdefektus Nem gyakori
A fil é’s az f}gy"ensﬁlly—érzékelé szerv Vertigo Nem gyakori
betegségei és tiinetei
Emésztérendszeri betegségek és tiinetek | Hanyinger Nem ismert*
Hényas
A bor és a bor alatti szovet betegségei és | Szdraz bor Nem gyakori
tiinetei Kiiités
A csont- s izomrendszer, valamint a Arthralgia Nem gyakori
kotdszovet betegségei és tlinetei Izomgyengeség
Végtagfajdalom
Vese- és huigyuti betegségek és tiinetek Dysuria Nem gyakori




Szervrendszeri kategoria (MedDRA) Mellékhatasok Gyakorisag

Altalanos tiinetek, az alkalmazas helyén Féradtsag Nem gyakori

fellépo reakcidok Mellkasi diszkomfortérzet Nem gyakori
Kiiités az alkalmazas helyén
Rendellenes érzet

Az injekcid beadasanak helyén
jelentkezd fajdalom

*Spontan jelentésekbdl szarmazo mellékhatasok, amelyek gyakorisdga nem ismert.

Valogatott mellékhatasok leirasa

Osszesen 108, kezeléssel kapcsolatos mellékhatést jelentettek 69 (8,6%) betegnél, amelyek koziil a
fejfajas (1,4%), a dysgeusia (1,0%) ¢€s a faradtsag (0,5%) volt a leggyakoribb. Harom sulyos,
gyogyszerrel kapcsolatos mellékhatasrol (tulérzékenység, fejfajas és paraesthesia) szamoltak be,
amelyek mindegyike ugyanannal a betegnél jelentkezett, és csak a tilérzékenységet értékelték
gyogyszerrel kapcsolatos mellékhatasnak ennél a betegnél, akinek a kortorténetében szamos allergias
reakcio szerepelt. Mindharom sulyos, gydgyszerrel kapcsolatos mellékhatas megsziint.

Az ionizal6 sugarzasnak valo kitettség Osszefiiggésbe hozhatd a rak kialakulasaval és az 6rokletes
rendellenességek kialakulasanak lehetdségével.

Mivel az effektiv d6zis 4,4 mSv, amikor a maximalisan ajanlott 360 MBq aktivitast alkalmazzak egy
70 kg-os betegnél, ezek a mellékhatasok varhatoan kis valoszintiséggel fordulnak eld.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gybgyszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatdsok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az :

Nemzeti Népegészségiigyi és

Gyobgyszerészeti Kozpont

Postafiok 450

H-1372 Budapest

Honlap: www.ogyei.gov.hu

elektronikus bejelentd form: https://mellekhatas.ogyei.gov.hu/

e-mail: adr.box@ogyei.gov.hu

4.9 Tualadagolas

A ["®*F]piflufolasztat-injekcié embereknél biztonsdgosan alkalmazhaté maximalis mennyiségét nem
hataroztak meg.

A sugardozis tuladagolasa esetén a beteg szervezete altal elnyelt dozist lehet6ség szerint csdkkenteni
kell a radionuklid szervezetbdl valo kiiiriilésének fokozasaval, forszirozott diurézis és gyakori
hoélyagiirités révén. Hasznos lehet az alkalmazott effektiv dozis megbecslése.

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapids csoport: Diagnosztikai radioaktiv gyogyszerek, daganatok kimutatasara alkalmazott
egyeb diagnosztikai radioaktiv gyogyszerek, ATC-kod: VO9IX16.


http://www.ogyi.hu/
https://mellekhatas.ogyei.gov.hu/
mailto:adr.box@ogyei.gov.hu

Hatasmechanizmus

A prosztataspecifikus membranantigén (PSMA) egy transzmembran glikoprotein, amely elsésorban a
normdl emberi prosztata epitheliumdban expresszalddik alacsony szinten, de a rosszindulata szovetek,
kiilondsen a prosztatarakos sejtek, beleértve az attéteket is, ennek a fehérjének a tilexpressziojat
okozhatjak. A fluor-18 egy B'-sugarzast kibocsato radionuklid, ami lehetévé teszi a pozitronemisszids
tomografiat. A ['®F]piflufolasztat egy szelektiv, masodik generacios, fluor-18-cal jelzett, kismolekulés
PSMA-gatlo. A jelek intenzitésa alapjan a ['8Flpiflufolasztat felhasznalasaval késziilt PET-felvételek
jelzik a PSMA-t expresszalo szovetek jelenlétét.

Farmakodindmias hatasok

A diagnosztikai vizsgalatokhoz hasznalt kémiai koncentraciokban ez a gyogyszer nem fejt ki
kimutathat6é farmakodindmias aktivitast.

Klinikai hatasossag

A ["*F]piflufolasztat biztonsagossagat és hatdsossagat harom prospektiv, nyilt, multicentrikus klinikai
vizsgalatban értékelték prosztatarakban szenvedd férfiaknal: OSPREY (NCT02981368), CONDOR
(NCT03739684) és PYTHON (EudraCT-szam: 2020-000121-37).

Az OSPREY vizsgalat ,,A” kohorszaba 268, biopsziaval igazolt magas kockazati prosztatardkban
szenvedd férfit vontak be, akiket jeloltnek tekintettek radikalis prosztatektomiara és
kismedenceinyirokcsomd-eltavolitdsra. Minden beteg egyszeri ['*F]piflufolasztatos
PET/CT-vizsgalaton esett at combk6zéptol a koponyacsucsig. Harom fiiggetlen, a klinikai
informacidkat nem ismer6 kozponti szakember értelmezte az egyes PET-felvételeket a kismedencei
nyirokcsomokban megfigyelhetd rendellenes halmozés tekintetében tobb alrégioban, beleértve a kdzos
csip6nyirokcsomokat is. Az elsddleges végpontok a ['®F]piflufolasztattal végzett PET/CT
specificitasa, valamint érzékenysége voltak a korszévettannal szemben, a kismedencei
nyirokcsomoknal. A masodlagos végpontok a ['®F]piflufolasztattal végzett PET/CT pozitiv prediktiv
értéke (PPE) és negativ prediktiv értéke (NPE) voltak a prosztatarak meglétének vagy hianyanak
elorejelzésében a prosztatanal és a nyirokcsomoknal, az ,,A” kohorszban.

Osszesen 252 betegnél (94%) végeztek prostatectomiat és kismedenceinyirokcsomo-eltavolitast, és a
betegek ekkora aranyanal allt rendelkezésre elegendo korszovettani adat a kismedencei nyirokcsomok
kiértékeléséhez. A miitéti mintakat harom régiora osztottak: bal medencefél, jobb medencefél és
egyéb. Minden egyes beteg esetében a ['*F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgélat eredményeit és az
eltavolitott kismedencei nyirokcsomokbol nyert korszovettani eredményeket miitéti régio szerint
hasonlitottak 6ssze. Az elemzésbdl kizartak az olyan helyek esetében kapott PET/CT-eredményeket,
amelyeknél nem keriilt sor eltdvolitasra. A 252 kiértékelhetd beteg atlagéletkora 64 év volt (46 és

84 év kozott). A szérum PSA-értékének medianja 9,3 ng/ml volt. A betegek 19%-anal a teljes
Gleason-pontszadm 7, 46%-andl 8, 34%-anal pedig 9 volt, mig a tobbi betegnél a Gleason-pontszdm 6
vagy 10 volt.

Az elsddleges végpontokhoz elére meghatarozott hatarérték 40% volt az érzékenység és 80% volt a
specificitas tekintetében. Az érzékenység a 3 fliggetlen kiértékel6bdl legalabb 2-nél nem érte el a
statisztikai szignifikanciat, ezért sikertelen vizsgalatnak mindsiilt.

A 2. tablazat a ['*F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgélat teljesitményét mutatja szakemberenként, a
kismedencei nyirokcsomd korszovettani eredményét tekintve mérvadonak, a beteg szintjén, régiod-
megfeleltetéssel (egy valddi pozitiv régié hatarozza meg a valodi pozitiv beteget). A kiértékelhetd
betegek koriilbelill 24%-anak volt kismedencei nyirokcsomoattéte a korszdvettan alapjan (95%-os
konfidenciaintervallum: 19%; 29%).



2. tablazat: A ['8F]piflufolasztitos PET/CT-vizsgalat teljesitményének értékelése a kismedencei
nyirokcsomoéattét kimutatasaban az OSPREY vizsgalat ,,A” kohorszaban (n=252), betegszintii
és régiomegfeleltetéses elemzés alkalmazasaval.

1. szakember 2. szakember 3. szakember
Valadi pozitiv 23 17 23
Hamis pozitiv 7 4 9
Hamis negativ 36 43 37
Valodi negativ 186 188 183
Erzékenység, % (95%-os CI) 39 27;51) 28 (17;40) 38 (26;51)
Specificitas, % (95%-o0s CI) 96 (94;99) 98 (95;99) 95 (92:98)
PPE, % (95%-o0s CI) 77 (62;92) 81 (59;93) 72 (56;87)
NPE, % (95%-0s CI) 84 (79;89) 81 (76;86) 83 (78;88)

Roviditések: CI = konfidenciaintervallum, PPE = pozitiv prediktiv érték, NPE = negativ prediktiv érték

Az elsédleges stadiumbesorolasnal (OSPREY, ,,A” kohorsz) a szakemberek kdrében nagy aranyt
egyezés (92,5%) volt megfigyelhetd a kismedencei nyirokcsomok esetében, 0,78-as Fleiss-féle kappa
egylitthatoval (95%-o0s CI: 0,71; 0,85).

A feltard elemzések soran a szamszerl trendek azt mutattak, hogy a 8-as vagy magasabb Gleason-
pontszammal rendelkezd betegek €s a T2¢ vagy magasabb tumorstadiumu betegek kdrében tobb
valddi pozitiv eredmény sziiletett, mint az alacsonyabb Gleason-pontszammal vagy tumorstadiummal
rendelkezd betegek esetében.

Az Osprey vizsgalat ,,A” kohorszaba tartozo, a prosztatarak magas kockazatanak kitett betegek
korében post-hoc vizsgalatként elvégezték a ['*F]piflufolasztatos PET/CT és a kiindulési
hagyomanyos képalkotas (HK) diagnosztikai teljesitményének 6sszehasonlitasat. A
['*F]piflufolasztatos PET/CT esetében haromszor nagyobb PPE volt megfigyelhetd, mint a
hagyomdanyos képalkotasnal (86,7%-o0s kontra 28,3%-0s medidn) a hasonld érzékenység ellenére (a
['8F]piflufolasztatos PET/CT esetében 40,2%-os, a hagyomanyos képalkotas esetében pedig 42,6%-0s
median). A specificitas kozépértéke a ['*F]piflufolasztitos PET/CT esetében 97,9%, a HK esetében
pedig 65,1% volt, mig az NPE 83,2% volt a ['*F]piflufolasztatos PET/CT-nél, és 78,8% a HK
esetében.

A CONDOR vizsgalatba 208 olyan beteget vontak be, akiknél a kezdeti kezelés utan biokémiai
bizonyiték volt a prosztatarak gyanithato kitijulasara (a betegek 85%-anal végeztek radikalis
prostatectomiat). A szérum PSA-értékének medianja 0,82 ng/ml volt. A ['*F]piflufolasztat
alkalmazasat megel6z6 60 napban a prosztatarak minden bevont betegnél negativ vagy bizonytalan
értékelést kapott a hagyomanyos képalkotasi eljarasok alapjan (a legtobb beteg esetében CT vagy
MRI). Minden beteg egyszeri PET/CT-vizsgalaton esett at combkozéptdl a koponyacsucsig,
opcionalis képalkotéssal az also végtagokrol. Harom fliggetlen, a klinikai adatokat nem ismer6
kdzponti szakember értékelte az egyes PET/CT-felvételeket a pozitiv elvaltozasok jelenlétének és
elhelyezkedésének szempontjabol. Az egyes elvaltozasok elhelyezkedését 5 régioba soroltak
(prosztata/prosztataagy, kismedencei nyirokcsomok, egyéb nyirokcsomok, lagyszdvet, csont). Az
elsddleges végpont a betegszintii helyes lokalizacids arany (correct localisation rate; CLR) volt, ami
meghatarozas szerint a betegek azon aranya, akiknél egy az egyhez megfelelés volt a
["*F]piflufolasztatos PET/CT-képalkots soran azonositott legalabb egy elvaltozas lokalizalasa és az
Osszetett mérvado eredmény kozott. Ha a 95%-os Cl also6 hatara >0,2 volt (20%-o0s CLR) a 3-bdl
legalabb két fliggetlen képalkotasi kiértékelonél, akkor az elsddleges végpont elemzése sikeresnek
mindsiilt. A masodlagos végpont a betegmenedzsmentre gyakorolt hatas (IMP) volt, ami
meghatarozas szerint a betegek azon aranya, akiknél a ['*F]piflufolasztatos PET/CT miatt
megvaltoztattak a prosztatarak kezelési tervét, és amit a ['*F]piflufolasztatos PET/CT-képalkotas
eredményei eldtt €s utan kitoltott tervezett kezelési kérdoivek osszevetésével mérnek.

Szakembertdl fliggéen 6sszesen 123—137 betegnél (59—66%) volt legalabb egy olyan elvaltozas,
amelyet ['*F]piflufolasztatos PET-pozitivként azonositottak (3. tablazat). A PET-pozitiv leletet
leggyakrabban a kismedencei nyirokcsomokban észlelték (az 6sszes PET-pozitiv régié 40-42%-a), a
legkevésbé gyakori régio pedig a lagyszovet volt (6-7%).
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Szakembert6l fliggden a ['*F]piflufolasztatos PET-pozitiv régidval rendelkezd betegek koziil 99—104
esetében azonositottak helynek megfeleltetett dsszetett standard referenciainformaciot, amely
korszovettanbol, a PET/CT-vizsgalatot kdvetd 60 napon belill végzett képalkotasbol (CT, MRI,
ultrahang, ["*F]fluciklovin-PET, kolin-PET vagy csontvizsgalat) vagy a szérum PSA-szintjének célzott
sugarkezelésre adott valaszabol allt. A 3. tablazat a ['*F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgalat betegszintii
teljesitményeredményeit mutatja szakemberenként, beleértve a helynek megfeleltetett pozitiv prediktiv
értéket, mas néven a helyes lokalizacios aranyt (CLR). Egy betegnél az értéket akkor tekintették valodi
pozitivnak, ha legalabb egy megfeleltetett hely pozitiv volt mind a ['*F]piflufolasztatos
PET/CT-vizsgalatban, mind az dsszetett standard referencia tekintetében.

3. tablazat. A ['®F|piflufolasztiatos PET/CT-vizsgalat betegszintii teljesitménye a CONDOR
vizsgalatban (n=208)

1. szakember | 2. szakember | 3. szakember

PET-negativ 71 84 85
PET-pozitiv 137 124 123

Valadi pozitiv 89 87 84

Hamis pozitiv 15 13 15

Nem értékelhet6é (PET-pozitiv | 33 24 24

standard referencia nélkiil)
CLR % (95%-o0s CI) 86 (79;92) 87 (80;94) 85 (78;92)

Roviditések: CLR = helynek megfeleltetett pozitiv prediktiv érték, CI = konfidenciaintervallum

A 4. tablazat a ['®F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgalat betegszintli eredményeit mutatja a tobbségi
eredmények alapjan, a szérum PSA-szintje szerinti lebontasban. A szdzalékos PET-pozitivitast ugy
hataroztak meg, hogy az a pozitiv PET/CT-eredményt elér6 betegek aranya az Gsszes vizsgalt
beteghez viszonyitva. Annak valdsziniisége, hogy egy betegnél legalabb egy ['*F]piflufolasztatos
PET-pozitiv 1€ziot talaltak, altaldban nétt a szérum PSA-szintjének emelkedésével.

4. tablazat: A ['®F]piflufolasztitos PET-vizsgalat betegszintii eredményei és szazalékos
PET-pozitivitas* a szérum PSA-szintje szerinti lebontisban a CONDOR-vizsgilatban, a harom
szakember kozotti tobbségi eredmény felhasznalasaval (n=199)**

PSA (ng/ml) | PET-pozitiv betegek PET-negativ | PET-
betegek pozitivitas
szazalékos
aranya
(95%-0s CDH*
Osszesen VP HP Nem értékelhetd
(standard
referencia nélkiil)
<0,5 24 11 4 9 45 35 (24;46)
=>0,5 és <1 18 12 3 3 18 50 (34;66)
21 és <2 21 15 3 3 10 68 (51;84)
>2 57 50 3 4 6 90 (83;98)
Osszesen 120 88 13 19 79 60 (54;67)

* A PET-pozitivitas szazalékos aranya = PET-pozitiv betegek / dsszes vizsgalt beteg. A PET-pozitiv betegek
kozé tartoznak a valodi pozitiv és a hamis pozitiv betegek, valamint azok is, akik nem rendelkeztek standard
referenciainformacioval.

** Ebbdl a tablazatbol hat beteget kizartak a kiindulasi PSA-szint hidnya miatt, és harom beteget kizartak a
(hérom szakember k6zotti) tobbségi eredmény hidnya miatt.

Roviditések: VP = valddi pozitiv, HP = hamis pozitiv, CI = konfidenciaintervallum

Annak a 207 betegnek az esetében, akikre vonatkozdéan a PSMA-képalkotas eldtt és utan a
kezelborvosok kitoltotték az orvosi kezelési kérdodivet, 64%-nal (131/207) megvaltoztattak a tervezett
menedzselést a ['*F]piflufolasztatos PET/CT utan. Azok koziil a betegek koziil, akiknél
megvaltoztattak a klinikai tervet, erre a modositasra 79%-nal (103/131) a pozitiv PSMA-PET/CT-
leletek, 21%-nal (28/131) pedig a negativ vizsgalati eredmények miatt keriilt sor. A tervezett kezelés a
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leggyakrabban helyi mentGterapiardl szisztémas kezelésre (58 beteg), megfigyelésrél valamilyen
kezelés megkezdésére (49 beteg), nem kurativ szisztémas kezelésrdl helyi mentbterapiara (43 beteg) és
tervezett kezelésrol megfigyelésre (kezelés nélkiil) (9 beteg) valtozott.

A PYTHON egy randomizalt, nyilt, két kezeléses keresztezett elrendezésti vizsgalat volt. A
vizsgalatba 217 férfi beteget vontak be a prosztatardk els6 biokémiai kiujulasaval, akik definitiv
terapian estek at (radikalis prostatectomia (RP) + kiterjedt nyirokcsomo-eltavolitas (eLND) a betegek
73,2%-anal, EBRT vagy brachyterapia 26,8%-nal). Az elsddleges végpont a kimutatasi arany
(detection rate; DR) volt, ami meghatarozas szerint az Osszes értékelt beteg koziil azoknak a
betegeknek a szama, akiket a fliggetlen szakemberek betegszinten pozitivnak hataroztak meg (a
["*F]piflufolasztatos PET/CT és a ['®F]fluorokolinos PET/CT esetében). Elézetesen jelentds, 12%-o0s
eltérést hataroztak meg a kimutatési ardnyban a ['*F]piflufolasztat javéra a ['®F]fluorokolinnal
szemben. A masodlagos végpontok az érzékenység (a fiiggetlen szakemberek 4ltal egy adott régio
tekintetében pozitivnak meghatarozott betegek szama és a mérvadé panel altal egy adott régio
tekintetében pozitivnak értékelt betegek teljes szama kozotti arany), a konkordancia (a
['*F]piflufolasztatos PET/CT és a ['®F]fluorokolinos PET/CT altal egyarant pozitivként meghatarozott
régiok szama + a ['®*F|piflufolasztatos PET/CT és a ['*F]fluorokolinos PET/CT altal egyarant
negativként meghatarozott régiok szdma és az értékelt régiok teljes szama kozotti arany) és a
betegmenedzsmentre kifejtett hatas.

Kétszazegy betegen egy ['*F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgalatot és egy ['*F]fluorokolinos
PET/CT-vizsgalatot végeztek a combkozép és a koponyacstics kozott, véletlenszerli sorrendben.
Hérom fliggetlen, a klinikai adatokat nem ismerd kozponti szakember értékelte az egyes
['*F]piflufolasztatos és ['*F]fluorokolinos PET/CT-felvételeket a pozitiv elvaltozasok jelenlétének és
elhelyezkedésének szempontjabol. Az egyes elvaltozasok elhelyezkedését 5 régioba soroltak
(prosztata/prosztataagy, kismedencei nyirokcsomok, egyéb nyirokcsomok, csont, lagyszovet). A
klinikai adatokat nem ismerd szakemberek a ['8F]piflufolasztatos PET/CT-vizsgalatokkal 119 (60,4%)
esetben, a ['8F]fluorokolinos PET/CT-vizsgalatokkal pedig 82 (41,0%) esetben azonositottak kitjulést.
A fiiggetlen szakemberek PSA-szint szerinti altalanos értelmezésének részleteit az 5. tablazat
tartalmazza.

5. tablazat: A PET/CT-vizsgalat betegenkénti kimutatasi aranya PSA-szint szerint a PYTHON
vizsgalatban (N=201)

PSA-szint (ng/ml) az elsé injekcid ['*F|piflufolasztat ['8F]fluorokolin
beadasakor
PSA <0,2 (n=6) 2 (33,3%) 1 (16,7%)
PSA [0,2-0,5] (N=68) 24 (35,3%) 21 (30,9%)
PSA [0,51-1] (N=31) 17 (54,8%) 10 (32,3%)
PSA [1,01-2] (N=19) 13 (68,4%) 6 (31,6%)
PSA >2 (N=57) 50 (87,7%) 39 (68,4%)

A 6. tablazatban szerepel a betegenkénti érzékenység, amit 37 olyan betegnél értékeltek, akiknél
mérvado eredmény sziiletett. A betegenkénti érzékenység jelentdsen nagyobb volt a [*F]piflufolasztat
esetében, mint a ['®F]fluorokolinnal (p<0,0001).

6. tablazat: Betegenkénti érzékenység (n=37)
PET/CT ['F]piflufolasztat ['®F]fluorokolin
Erzékenység (95%-os CI) 58,3% (95%-o0s CI: 51,5; 64,9) 40,6% (95%-o0s CI: 34,1; 47,5)

Az adatokat nem ismer6 kozponti szakemberek megallapitdsa szerint a ['*F]piflufolasztatos PET/CT
és a ['8F]fluorokolinos PET/CT kozotti konkordanciaarany régionként kiilondsen magas volt minden
vizsgalt régidban, konkrétan a prosztatadgynal: 87,3% (81,9; 91,3), a kismedencei nyirokcsomoknal:
73,9% (67,3; 79,5), az extrapelvicus nyirokcsomoknal: 86,5% (81,0; 90,6), a csontoknal: 86,9%
(81,5; 91,0) és az egyéb szerveknél: 92,0% (87,3; 95,1).
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A kitjulas lokalizalasat illetéen a kdzponti szakemberek korében 84,2%-o0s egyezés volt
megfigyelhetd, 0,58-as Fleiss-féle kappa egyiitthatoval (95%-os CI: 0,47; 0,70), az OSPREY vizsgalat
,,B”” kohorszanak valamennyi biopszias képére vonatkoztatva. A CONDOR vizsgalatban a kdzponti
szakemberek korében 76%-o0s egyezés mutatkozott a pozitiv és negativ ['*F]piflufolasztatos
PET/CT-vizsgalatok értelmezésének tekintetében, 0,65-0s Fleiss-féle kappa egyiitthatoval (95%-os CI:
0,58; 0,73), mig az egyes kozponti szakemberek és helyi szakemberek kozotti egyezés 83% ¢és 84%
kozott volt. A PYTHON vizsgélatban a szakemberek kozotti egyezési arany 67,8% volt, 0,55-6s
Fleiss-féle kappa egyiitthatoval (95%-os CI: 0,47; 0,63).

Gyermekek és serdiilok

Az Europai Gyogyszeriigynokség a gyermekek és serdiilék esetén minden korosztalynal eltekint a
Pylclari vizsgalati eredményeinek benyujtasi kotelezettségétol a prosztatardk diagnosztizalasaban (lasd
4.2 pont, gyermekgydgyaszati alkalmazasra vonatkozé informaciok).

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Eloszlas

A vérszintek kétfazist csOkkenést mutatnak. Az eloszlasi felezési id6 0,17 £ 0,04 6ra, az eliminacios
felezési 1d6 pedig 3,47 £+ 0,49 ora.

Szervi halmozas

A ["®F]piflufolasztat fiziologias akkumuldcioja a vesében (az alkalmazott aktivitas 16,5%-a), a majban
(9,3%) és a tiidoben (2,9%) figyelheté meg az intravénas alkalmazast kovetd 60 percben. A 60 perces
aktivitas fennmaradd 70%-anak nagy része a test tobbi hattérteriiletét érinti.

Eliminacié

A nagy teljesitményl folyadékkromatografidval (HPLC) vizsgalt plazmamintakban a beadast koveto
173 percig az egyetlen radioaktiv komponens, amelyet kimutattak, a valtozatlan ['*F]piflufolasztat
volt.

Az eliminacio a vizelettel torténik. Az injekcio beadasa utani elsé 8 6raban az alkalmazott
radioaktivitas koriilbeliil 50%-a tiriil ki a vizelettel.

Felezési 1d6

A ["F]piflufolasztat bioldgiai felezési ideje 3,47 + 0,49 ora, effektiv felezési ideje pedig koriilbeliil
70 perc.

Vesekarosodas/majkarosodas

A farmakokinetikat vese- vagy majkarosodasban szenved6 betegek esetében nem jellemezték.
5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Kiterjesztett egydozisos toxicitasi vizsgalatot végeztek nem radioaktiv gyogyszerrel patkanyoknal.
Egyetlen allatnal sem figyeltek meg mellékhatasokat, és az allatok egyike sem mult ki a

0,5 mg/ttkg-os legnagyobb vizsgalt dozis alkalmazasaval. Ez a dozis 875-sz6r nagyobb a 40 pg/beteg
(vagy 0,5714 ng/ttkg egy 70 kg-os referencia-testtdmeg esetében) mennyiségi legnagyobb klinikai
dozisndl; testfelszin alapon ez a dozis koriilbelill 142-szer nagyobb, ami megfeleld biztonsagi
rahagyast jelent.

Egyéb vizsgalatokat nem végeztek.
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Ez a gyogyszer nem rendszeres vagy folyamatos alkalmazasra késziilt. A diagnosztikai vizsgalatokhoz
hasznalt kémiai koncentraciokkal és aktivitasokkal kapcsolatban nem tlinik sziikségesnek tovabbi
vizsgalatok végzése.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

Etanol

Natrium-klorid 9 mg/ml (0,9%) oldatos injekcid

Natrium-aszkorbat

6.2 Inkompatibilitasok

Ez a gybgyszer kizardlag a 12. pontban felsorolt gyogyszerekkel keverheto.

6.3 Felhasznalhatdésagi idotartam

10 6ra a kalibralastol szamitva.
A lejarati datum és id6 a cimkéken van feltiintetve.

Az elsO adag kivétele utan ez a gydgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

Higitas utan legfeljebb 4 6raig tarolhat6 a lejarati id6 tallépése nélkiil.

6.4 Kiilonleges tarolasi eléirasok

Az eredeti 6lomarnyékolasban tarolando.

Ez a gyodgyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

A gyogyszer elsé dozisanak kivétele utani tarolasra vonatkozé eldirasokat lasd a 6.3 pontban.

A radioaktiv gyogyszereket a radioaktiv anyagokra vonatkozé nemzeti eldirasoknak megfelelden kell
tarolni.

6.5 Csomagolas tipusa és Kkiszerelése

Klorbutil dugéval és aluminiumkupakkal lezart, 15 ml-es, 1. tipust injekcids iiveg.

Kiszerelés: egy tobbdozisos injekcios tiveg 0,5 ml-10 ml oldatot tartalmaz, ami az alabbi
radioaktivitasi értékeknek felel meg:

- 500-10 000 MBq a kalibracio idépontjaban a Pylclari 1000 MBg/ml oldatos injekcid esetében
- 750-15 000 MBq a kalibracié idépontjaban a Pylclari 1500 MBg/ml oldatos injekcio esetében

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges évintézkedések és egyéb, a készitmény
kezelésével kapcsolatos informaciok

Altalanos figyelmeztetés

A radioaktiv gyogyszereket csak erre felhatalmazott személyek vehetik at, hasznalhatjak fel és
alkalmazhatjak, erre kijelolt klinikai kornyezetben. Atvételiiket, tarolasukat, felhasznalasukat,
szallitdsukat és artalmatlanitasukat az illetékes hivatalos hat6sag eldirasai szerint és/vagy a megfeleld
engedélyek birtokéban kell végrehajtani.
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A radioaktiv gyogyszereket olyan modon kell elkésziteni, ami a sugarbiztonsagi €s a gyogyszerészeti
mindségi kovetelményeknek egyarant megfelel. Megfeleld aszeptikus dvintézkedéseket kell tenni.

Ovintézkedések a gyogyszer felhasznildsa vagy alkalmazisa el6tt

Ennek a készitménynek az alkalmazésa rugalmas intravénas katéteren keresztiil torténik. Az
alkalmazasnak szigortan intravénasan kell torténnie, hogy elkeriilhetd legyen a helyi extravasatiobol
ered0 besugarzas, valamint a képalkotasi mtitermékek keletkezése.

A bolusban tortén6 alkalmazast 5—10 ml 0,9%-os (9 mg/ml) natrium-klorid oldatos injekcio
befecskendezése koveti, a dozis teljes bejuttatasanak biztositasa érdekében.

A gyogyszer alkalmazas el6tti higitasara vonatkozo utasitasokat lasd a 12. pontban.

Ha a gyogyszer el6készitése sordn barmikor megsériil az injekcids iiveg, azt nem szabad felhasznalni.

Az alkalmazasi eljardsokat ugy kell elvégezni, hogy a leheto legkisebb legyen a gyogyszer
szennyezddésének és a kezeldket érd sugarzasnak a kockazata. A megfeleld arnyékolas kotelezo.

A radioaktiv gyogyszerek alkalmazasa a kiils6 sugarzas vagy a vizelet, hanyadék stb. froccsenése

altali szennyez6dés kockazatanak tesz ki mas személyeket. Ezért a nemzeti eléirasoknak megfeleld

sugarvédelmi ovintézkedéseket kell tenni.

Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre

vonatkoz6 eldirdsok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

CURIUM PET FRANCE

3 rue Marie Curie, Biopole Clermont-Limagne

63 360 Saint-Beauzire - Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/23/1746/001

EU/1/23/1746/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély elsé kiadasanak datuma: 2023. julius 24-an

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

2024. jalius 18-an

11. VARHATO SUGARTERHELES
Az alabbiakban felsorolt adatok a tamogatassal végzett klinikai vizsgalatokbdl szarmaznak.
Feltételezések:

A fluor-18 110 perces felezési id6vel stabil oxigénné ('*0) bomlik, mikézben 634 keV maximalis
energiaju pozitronsugarzast bocsat ki, amelyet 511 keV-os fotonikus annihilacios sugarzas kovet.
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A ["F]piflufolasztat a vérben biexponencialis viselkedést mutat, 0,17 + 0,044 6ra eloszlasi felezési
idovel és 3,47 + 0,49 ora eliminacios felezési idovel jellemezhetd. A vesében (az alkalmazott aktivitas
16,5%-a), a majban (9,3%) és a tiidében (2,9%) oszlik el az intravénas alkalmazast koveté 60 percben.

Modszertan:

A forrasszovetben az id6integralt aktivitast longitudinalis képalkotd adatokbol nyerték. Az egyes
képeken minden egyes iddpontban azonositott, kiilonboz6 aktivitast tartalmazo szervek koré
jellemzden kontirokat vagy megfigyelni kivant teriileteket rajzoltak. Az S-ért¢ket Monte Carlo-
szimulacioval kaptdk meg. Az elnyelt dozisok szamitasat az 3D-RD-S szoftverrel végezték. Az igy
kapott effektiv dozist az ICRP 103 szerint szamitottak ki.

SZERV ELNYELT DOZIS
EGYSEGNYI
ALKALMAZOTT
AKTIVITASONKENT
(mGy/MBq)

Mellékvesék 0,0326
Csontfeliiletek 0,00662
Agy 0,00215
Emlék 0,00767
Epeholyag fala 0,0255
Emésztérendszer

Gyomorfal 0,0127

Vékonybél fala 0,0101

Vastagbél fala

A vastagbél felsé szakaszanak fala 0,0125
A vastagbél also szakaszanak fala 0,0101

Szivfal 0,0178
Vesék 0,124
M3j 0,0388
Tido 0,0121
Izmok 0,00714
Hasnyalmirigy 0,0183
Vor6s csontveld 0,00851
Bor 0,0054
Lép 0,0283
Herék 0,00638
CsecsemOmirigy 0,00769
Pajzsmirigy 0,00687
Hugyholyag fala 0,00712
Effektiv dozis (mSv/MBq) 0,0121

Egy 70 kg-os felndtt esetében a 360 MBq maximalisan ajanlott aktivitas alkalmazasabol szarmazo
effektiv dozis koriilbeliil 4,4 mSv.

360 MBq alkalmazott aktivitas esetén a kritikus szerveket ér6 jellemz6 sugardozisok: vese: 44,6 mGy,
maj: 14 mGy; Iép: 10,2 mGy.

12. RADIOAKTIV GYOGYSZEREK ELKESZITESERE VONATKOZO UTMUTATASOK

Az elkészités modja

Ez a hasznalatra kész gyogyszer 0,9%-os (9 mg/ml-es) natrium-klorid oldatos injekcidval higithato.

15



A megfelel6 térfogat kivételét aszeptikus koriilmények kozott kell végezni. Az injekcids liveget nem
szabad kinyitni. A dugé fert6tlenitése utan az oldatot a dugon keresztiil kell kivenni egy megfeleld
védoburkolattal és eldobhato steril tiivel ellatott egyadagos fecskendével vagy engedélyezett
automatizalt és mindsitett alkalmazorendszerrel.

Ha az injekcids iiveg megsériil, a gydgyszer nem haszndlhat6 fel.

Ez a gybgyszer csak akkor alkalmazhatd, ha az injekcios térfogat nagyobb, mint 0,2 ml. Ha az injekcid
térfogata 0,2 és 1 ml kozott van, csak megfelelé méretii (1 ml) fecskenddket szabad hasznalni.

Minéségellenbrzés

Alkalmazas el6tt ellendrizni kell a csomagoldst, és aktivitdsmérdvel meg kell mérni az oldat
aktivitasat.

Az oldatot alkalmazas el6tt szemrevételezéssel ellenodrizni kell. Csak tiszta, lathato részecskéktol
mentes oldatot szabad felhasznalni.

A gyogyszerrol részletes informacié az Eurdpai Gyogyszerligynokség internetes honlapjan
(http://www.ema.europa.eu) talalhato.
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