CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO



1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

NANOCOLL Zestaw do sporzadzania nanokoloidu ludzkiej albuminy, znakowany radioizotopem
technetu *"Tc

Humani albumini nanocolloidalis et techneti (**"Tc) suspensio iniectabilis

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Czastki koloidu ludzkich albumin osocza krwi 0,5mg/fiolke.
Zakres wielkosci czastek koloidu: przynajmniej 95% o wielkosci < 80 nm.
Preparat jest przygotowany z albumin osocza ludzkiego, uzyskanych od dawcéw krwi i przebadanych
wedhug norm EEC na obecno$é:
e antygenu powierzchniowego wirusa zapalenia watroby typu B (HBsAg),
e przeciwciat przeciw ludzkiemu wirusowi niedoboru odpornosci (anty HIV 1/
2),
e przeciwcial przeciw wirusowi zapalenia watroby typu C (anty HCV),
z wynikami ujemnymi.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Proszek do sporzadzania roztworu do wstrzykiwan.
Zestaw do sporzadzania radiofarmaceutyku.

4., SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt leczniczy przeznaczony wytacznie do diagnostyki.
Po wyznakowaniu roztworem technecjanu ["Tc] sodu preparat jest stosowany do:
Podanie dozylne:
e scyntygrafii szpiku kostnego (nie zaleca si¢ stosowania preparatu do badania czynnosci
krwiotwoérczej szpiku kostnego)
e scyntygrafii obszardw objetych procesem zapalnym (z wyltaczeniem jamy brzusznej).
Podanie podskorne:
e scyntygrafia uktadu limfatycznego celem wykazania jego integralnosci oraz zré6znicowania
zatoru zylnego i limfatycznego.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

4.2.1. Dorosli
Zalecana dawka radioaktywno$ci u osoby dorostej wynosi:

Podanie dozylne:

- Scyntygrafia szpiku kostnego: od 185 do 500 MBq. Badanie moze by¢ przeprowadzone
po uptywie 45 — 60 minut po podaniu preparatu.

- Scyntygrafia zmian zapalnych: od 370 do 500 MBq. Badanie dynamiczne powinno by¢
rozpoczete natychmiast po podaniu dozylnym preparatu. Badanie statyczne obejmuje faze
wczesna, 15 minut po podaniu oraz faz¢ wyptlukiwania, od 30 do 60 minut od podania
preparatu.

Podanie podskorne:



Zalecana dawka radioaktywnoS$ci, stosowana podczas limfoscyntygrafii wykonanej
metoda pojedynczego lub wielokrotnego wstrzyknigcia podskornego, wynosi od 18,5 do 110
MBq na kazde z miejsc wstrzyknigcia preparatu. Dawka zalezy od badanej okolicy ciata i od
czasu pomiedzy podaniem preparatu a wykonaniem badania. Podana objgtos¢ roztworu nie
powinna przekroczy¢ 0,2 — 0,3 ml. Maksymalna mozliwa objgto$¢ wynosi 0,5 ml.

Przed podaniem podskornym nalezy sprawdzi¢ przez aspiracje, czy przypadkowo nie zostato
naktute naczynie krwionosne. Limfoscyntygrafia dynamiczna konczyn dolnych powinna
zosta¢ rozpoczeta natychmiast po podaniu preparatu, czes¢ statyczng badania nalezy wykonac
po 30 — 60 minutach.
Badanie uktadu limfatycznego okotomostkowego moze wymaga¢ powtarzanych wstrzykniec i
dodatkowego obrazowania.

4.2.2. Dzieci
U bardzo matych dzieci (do 1 roku zycia) 20 MBq (scyntygrafia szpiku kostnego) jest
najmniejsza zalecang dawka preparatu, potrzebna do uzyskania obrazu o wlasciwej jakosci.
Stosujac preparat u dzieci, mozna go rozcienczy¢ roztworem soli fizjologicznej w stosunku
1:50.
Preparat nie jest przewidziany do wielokrotnego lub ciagltego podawania.
Wedhug zalecen Paediatric Task Group, EANM, dawka radioaktywna preparatu podawana
dzieciom stanowi cze¢$¢ dawki dla osob dorostych; jest obliczana na podstawie masy ciala
dziecka, wedlug przedstawionej ponizej tabeli:

Czes$¢ dawki dla doroslego pacjenta
3kg = 0,10 22kg= 0,50 42 kg =0,78
4kg = 0,14 24 kg = 0,53 44 kg =0,80
6kg = 0,19 26 kg = 0,56 46 kg =0,82
8kg = 0,23 28 kg = 0,58 48 kg =0,85
10kg = 0,27 30kg = 0,62 50 kg =0,88
12kg = 0,32 32kg = 0,65 52-54 kg =0,90
14 kg = 0,36 34kg = 0,68 56-58 kg =0,92
16 kg = 0,40 36kg = 0,71 60-62 kg =0,96
18kg = 0,44 38kg = 0,73 64-66 kg =0,98
20 kg = 0,46 40 kg = 0,76 68 kg =0,99

4.3 Przeciwwskazania

Nadwrazliwo$¢ na preparaty zawierajace ludzka albuming.

Badanie limfoscyntygraficzne jest bezwzglednie przeciwwskazane w czasie ciazy, poniewaz istnieje
mozliwo$¢ gromadzenia wyznakowanego **"Tc nanokoloidu albumin w weztach limfatycznych
miednicy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Mozliwo$¢ wystapienia reakcji uczuleniowych, takze powaznych zagrazajacych zyciu wstrzaséw
anafilaktycznych/anafilaktoidalnych.

Nie zaleca si¢ wykonywania limfoscyntygrafii u chorych z catkowita niedroznoscia naczyn
limfatycznych z powodu mozliwego ryzyka napromieniowania miejsc wstrzyknigcia preparatu.
Radiofarmaceutyk moze by¢ otrzymywany, przechowywany i podawany chorym tylko przez osoby
majace odpowiednie uprawnienia, w specjalistycznych, wyznaczonych do tego placowkach
klinicznych.

Otrzymywanie, magazynowanie, uzycie terapeutyczne, przenoszenie oraz utylizacja podlegaja
odpowiednim przepisom administracyjnym.

Radiofarmaceutyki, przeznaczone do podania chorym, powinny by¢ przygotowane w sposob
odpowiedni do wymagan dotyczacych zarowno zasad bezpieczenstwa radiologicznego, jak i receptury
farmakologicznej. Wtasciwe aseptyczne przygotowanie leku do podania powinno by¢ zgodne z
wymogami Good Pharmaceutical Manufacturing Practice.



4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Srodki kontrastowe zawierajace jod, stosowane podczas limfoangiografii, moga zaburzaé obraz
scyntygraficzny podczas badania z uzyciem nanokoloidu albumin ludzkich wyznakowanych
radioizotopem technetu [**™T¢]

4.6 Ciazailaktacja

Ciqza

Jesli konieczne jest podanie radiofarmaceutyku kobiecie w wieku rozrodczym, nalezy ustali¢ z cala
pewnoscia, czy kobieta nie jest w ciazy. Kazda kobieta, u ktérej opoznia si¢ miesiaczka, powinna by¢
(do wykluczenia) uwazana =za cigzarng. Nalezy rozwazy¢é zastosowanie innych metod
diagnostycznych, niewymagajacych podania srodka radioaktywnego. Jesli nie wykluczono ciazy
nalezy poda¢ mozliwie najmniejsza dawke promieniowania, zapewniajaca jednak uzyskanie
czytelnego wyniku badania.

Badania z uzyciem substancji promieniotworczych, prowadzone u kobiet cig¢zarnych, powoduja
napromieniowanie ptodu. U kobiet w ciazy powinny by¢ prowadzone tylko absolutnie niezbedne
badania z uzyciem $rodkéw promieniotworczych; korzys$ci z nich wynikajace musza rownowazy¢
ryzyko wystapienia skutkow promieniowania dla ptodu i matki.

Dawka promieniowania, wynikajaca z dozylnego podania 500 MBq nanokoloidu albumin
wyznakowanych *"Tc, zaabsorbowana przez macice, wynosi 0,9 mGy. Dawka promieniowania
przekraczajaca 0,5 mGy jest uwazana za potencjalnie szkodliwa dla ptodu.

Badanie limfoscyntygraficzne z podskérnym podaniem wyznakowanego **"Tc nanokoloidu albumin
jest bezwzglednie przeciwwskazane w czasie ciazy, poniewaz istnieje mozliwo$¢ gromadzenia
preparatu w weztach limfatycznych miednicy.

Karmienie piersia.

Nalezy rozwazy¢ mozliwo$¢ opdznienia badania radioizotopowego do chwili przewidywanego
zaprzestania karmienia piersia oraz wybra¢ odpowiedni radiofarmaceutyk gromadzacy si¢ w
najmniejszym stopniu w mleku matki. W przypadku konieczno$ci przeprowadzenia badania karmienie
powinno zosta¢ wstrzymane przed podaniem preparatu, a wytworzony pokarm zniszczony.

Karmienie piersia moze by¢ wznowione po uptywie 13 godzin od chwili podania preparatu.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obslugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Nie ma doniesien dotyczacych wptywu preparatu na zdolnos¢ do prowadzenia pojazdow i obstugi
maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

Ekspozycja chorego na promieniowanie jonizujace w kazdym przypadku powinna by¢
usprawiedliwiona spodziewanymi korzy$ciami terapeutycznymi. Dawka podanej radioaktywnosci
powinna by¢ mozliwie niska, zapewniajaca jednak uzyskanie miarodajnego wyniku badania.

Podanie pacjentowi dawki promieniowania jest powiazane z indukcja procesu nowotworzenia i
potencjalnym ryzykiem wystapienia zmian dziedzicznych. W badaniach radiodiagnostycznych takie
ryzyko jest nieznaczne w zwiazku ze stosowanymi matymi dawkami promieniowania.

Dla wigkszosci procedur diagnostycznych z uzyciem radioizotopoéw Rownowaznik Dawki Efektywne;j
(effective dose equivalent, EDE) jest mniejsza niz 20 mSv. W niektorych sytuacjach klinicznych moze

by¢ uzasadnione zastosowanie wigkszych dawek.

Wyjatkowo moga wystapi¢ reakcje uczuleniowe (w tym bardzo rzadko reakcja anafilaktyczna
zagrazajaca zyciu)u pacjentow nadwrazliwych.

4.9 Przedawkowanie



W przypadku przedawkowania radioaktywnoséci podanej w postaci nanokoloidu albumin ludzkich
wyznakowanych *"Tc nie ma zalecanego sposobu zmniejszenia napromieniowania tkanek. Znacznik
jest powoli usuwany z organizmu wraz z moczem i katem.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: radiofarmaceutyki do diagnostyki, kod ATC: V 09 DB 01

We wszystkich stosowanych stezeniach oraz dawkach, stosowanych podczas badan diagnostycznych
nanokoloid albumin znakowany technetem’™ nie wywiera efektu farmakodynamicznego.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Po dozylnym podaniu preparat albuminy w formie nanokoloidu jest usuwany z krazenia przez uktad
siateczkowo-$srodblonkowy watroby 1 $ledziony oraz szpiku kostnego. Niewielka czgs¢
radioaktywnosci *Tc jest usuwana przez nerki i wydalana z moczem.

Najwigksze stgzenie preparatu w watrobie i §ledzionie wystepuje po ok. 30 minutach, natomiast w
szpiku kostnym po 6 minutach.

Proteoliza rozpoczyna si¢ natychmiast po wychwycie koloidu przez uktad siateczkowo-srodblonkowy,
a produkty rozpadu sa usuwane przez nerki i pecherz moczowy.

Po podskornym podaniu preparatu ok. 30 — 40% czastek *™Tc-koloidu albumin (o wielkosci czastki
ponizej 100 nm) przechodzi do kapilar limfatycznych, ktérych glowna funkcja jest drenaz zwrotny
biatek z ptynu srodtkankowego do tozyska naczyniowego. Koloidalne czastki albumin wyznakowane
#MT¢ sq transportowane przez naczynia limfatyczne do regionalnych weztéw chlonnych i gtéwnych
naczyn chlonnych, skad wchtaniane sa do komorek uktadu siateczkowo-srédbtonkowego
czynnos$ciowych weztow chtonnych. Czg$¢ podanej dawki podlega fagocytozie przez histiocyty
znajdujace si¢ w miejscu wstrzyknigcia. Inna cze$¢ przedostaje si¢ do krwi i jest kumulowana gléwnie
w ukladzie siateczkowo-srodblonkowym watroby, $ledziony i szpiku kostnego. Niewielkie ilosci
eliminowane sa przez uktad moczowy.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Po podaniu dawki 800 mg myszom i 950 mg szczurom nie obserwowano zgonoéw zwierzat
do$wiadczalnych ani istotnych zmian patologicznych w badaniu po$miertnym.

Po podaniu podskornie dawki 1g/kg m.c. nie obserwowano reakcji miejscowych ani u myszy ani u
szczurow. Dawki te odpowiadaja zwykle stosowanej w medycynie nuklearnej dawce diagnostycznej
0,007 mg/kg m.c. koloidalnej albuminy ludzkie;.

Badan mutagennosci oraz karcynogennosci nie prowadzono.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Cyny (IT) chlorek dwuwodny 0,2 mg
Glukoza bezwodna 15 mg
Poloxamer 238 2 mg
Sodu fosforan dwuzasadowy bezwodny 0,5 mg
Sodu fitynian bezwodny 0,25 mg

Azot q.s.



6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne
Nieznane.
6.3  Okres waznoSci

Okres wazno$ci preparatu Nanocoll wynosi 12 miesiecy od daty produkcji. Po wyznakowaniu
radioizotopem technetu [**Tc] preparat powinien by¢ uzyty w czasie nie dtuzszym niz 6 godzin.

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci przy przechowywaniu

Liofilizowany preparat przechowywac¢ w temperaturze od 2 do 8°C

Po rozpuszczeniu preparat przechowywaé w temperaturze ponizej 25 C. Nie wolno go zamrazaé lub
schtadzac.

Przechowywac¢ preparat zgodne 2z obowiazujacymi przepisami, dotyczacymi materialow
radioaktywnych.

6.5 Rodzaj i zawarto$¢ opakowania

Szklana fiolka o pojemnosci 10 ml (Typ Ph.Eur. 1) zamknigta korkiem z gumy bromobutylowe;j,
zabezpieczonym metalowym kapslem.

Opakowanie zbiorcze:

Zestaw 5 fiolek, umieszczonych w polistyrenowej formie, opakowanej w kartonowe pudetko.

6.6 Szczegdlne $rodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposob zgodny z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

GE Healthcare S.r.1

Via Galeno 36

20126 Milano

Wiochy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

9849

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

31.03.2003/26.11.2008

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

11. DOZYMETRIA

Rozpad radioizotopu technetu [**"Tc] nastgpuje poprzez emisje promieniowania gamma o energii 140
keV, a szesciogodzinny okres pottrwania pozwala na okreslenie zwiazku jako $rednio stabilnego.



Dawki promieniotwodrczosci pochlonigtej przez pacjenta o masie ciata 70 kg, po wstrzyknigciu
dozylnym koloidu albumin ludzkich wyznakowanych *™Tc:

Dawka pochlonieta

NARZAD uGy/ MBq
Watroba 78

Sciana pecherza moczowego 25
Sledziona 18

Szpik kostny (czerwony) 14

Jajniki 32

Jadra 1,1

Cale ciato 5,1

Roéwnowaznik Dawki Efektywnej (Effective Dose Equivalent), wynikajacy z podania 500

MBq preparatu, wynosi 2,5 mSv (przy masie ciata 70 kg).

Po podaniu aktywnosci 500 MBq przecigtna dawka pochlonigta przez narzad docelowy (czerwony
szpik kostny) wynosi 0,75 mGy, a przez narzad krytyczny (watroba) 23 mGy.

Dawki promieniotworczosci pochtonigtej przez pacjenta o masie ciala 70 kg, po podskérnym podaniu
koloidu albumin ludzkich wyznakowanych *™Tc:

Dawka pochlonigta

NARZAD nGy/ MBq
Miejsce podania 12000
Wezty chtonne 590
Watroba 16
Sciana pecherza moczowego 9,7
Sledziona 4,1
Szpik kostny (czerwony) 5,7
Jajniki 59
Jadra 3,5
Cate cialo 4.6

Réwnowaznik Dawki Efektywnej (Effective Dose Equivalent), wynikajacy z podania 110 MBq tego
preparatu, wynosi zwykle 0,44 mSv (przy masie ciala 70 kg).

Po podaniu aktywnos$ci 110 MBq przecictna dawka pochtonig¢ta przez narzad docelowy (wezet
chtonny) wynosi 8,1 mGy, przez narzad krytyczny (miejsce wstrzyknigcia) 183 mGy.

Wielkos¢ spodziewanej dawki radioaktywnosci pochtonigtej przez narzady jest okreslana wedlug
MIRD dla organizmu ludzkiego oraz wartosci MIRD S, i zostata obliczona na podstawie danych
dotyczacych wychwytu przez poszczegolne narzady oraz klirensu krwi.

12. INSTRUKCJA PRZYGOTOWANIA PRODUKTOW RADIOFARMACEUTYCZNYCH

Sposob przygotowania:

- Umiesci¢ fiolke zawierajaca preparat w olowianym naczyniu ostonowym

- W sposob aseptyczny wprowadzié do fiolki 1 — 5 ml roztworu technecjanu (VII) [*™Tc]
sodu (wg Ph. Eur.), o radioaktywnosci pomigdzy 185 a 5550 MBq (5 — 150 mCi).

- Nie uzywac igly do wyréwnania ci$nienia w fiolce.

- Wyréwnac ci$nienie wewnatrz fiolki usuwajac nadmiar gazu strzykawka.

- Ostroznie przekrgcac fiolke, aby rozpusci¢ zawartosc¢ fiolki.

- Pozostawi¢ na 30 min. w temperaturze pokojowej (15 — 25°C).

- Przed pobraniem dawki preparatu potrzebnej do badania nalezy wstrzasnaé fiolka.

- W zZadnym wypadku nie nalezy pozostawia¢ preparatu w bezposrednim kontakcie z
powietrzem atmosferycznym.



Kontrola jakosci

A. Oznaczenie czysto$ci radiochemicznej metoda chromatografii bibulowej:

Nosnik: bibuta Whatman Nr 1

Rozpuszczalnik: metanol : woda 85 : 15 v/v

Czas: 1 godzina

Poziom *™T¢ nanokoloidu: >95%

Rf: 0,0 %

B. Oznaczenie czysto$ci radiochemicznej metoda chromatografii TLC-SA:

Nosnik: TLC-SA (plytki o wymiarach 2 x 12 cm; nanie$¢ niewielka
krople roztworu w odlegtosci 2,5 cm od dolnej krawedzi
ptytki)

Rozpuszczalnik: metanol : woda 85 : 15 v/v

Czas: 25-30 min (ok. 7 cm od polozenia poczatkowego; usunaé
ptytke z komory i pozostawi¢ do wyschnigcia)

Poziom *™T¢ nanokoloidu: >95%

Rf: 0,0-0,1

Nie uzywac produktu w przypadku gdy czystos$¢ radiochemiczna jest mniejsza niz 95%.

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lub jego odpady nalezy usuna¢ w sposéb zgodny z
lokalnymi przepisami.
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