PRILOHAI

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU



vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecénosti. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyZzaduje, aby hlasili akékol'vek podozrenia
na neziaduce reakcie. Informacie 0 tom, ako hlasit’ neziaduce reakcie, najdete v Casti 4.8.

1. NAZOV LIEKU

Locametz 25 mikrogramov kit na radiofarmakum

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Injek¢na liekovka obsahuje 25 mikrogramov gozetotidu.
Radionuklid nie je sucast’ou kitu.

Pomocna latka so zndmym u¢inkom

Injek¢na lickovka obsahuje 28,97 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Kit na pripravu radiofarmaka

Jedna injekénd liekovka s bielym lyofilizovanym praskom (prasok na injekény roztok).

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikécie
Tento liek je ureny len na diagnostické pouzitie.

Locametz, po radioaktivnom oznaceni galiom-68, je indikovany na detekciu lézii pozitivnych na

prostaticky $pecificky membranovy antigén (PSMA) pozitrénovou emisnou tomografiou (PET)

u dospelych s karcinbmom prostaty (PCa) v nasledovnych klinickych podmienkach:

o Primarne urcenie $tadia (staging) pacientov s vysokym rizikom PCa pred primarnou kurativnou
lieCbou.

o Podozrenie na rekurenciu PCa u pacientov so zvysenymi hladinami prostatického Specifického
antigénu (PSA) v sére po primarnej kurativnej liecbe.

o Identifikacia pacientov s PSMA — pozitivnym progresivnym metastatickym kastra¢ne
rezistentnym karcindbmom prostaty (MCRPC), u ktorych je indikovana liecba cielena na PSMA
(pozri Cast 4.4).

4.2 Déavkovanie a spésob podavania
Tento liek maji podavat’ len zaskoleni zdravotnicki pracovnici, ktori st technicky spdsobili

na pouzivanie a manipulaciu so zobrazovacimi latkami v nuklearnej medicine, a to len v zariadeni
ur¢enom na nuklearnu medicinu.



Davkovanie

Odporacana davka galium (%Ga) gozetotidu je 1,8-2,2 MBg/kg telesnej hmotnosti, s minimalnou
davkou 111 MBq az do maximalnej davky 259 MBgq.

Osobitné skupiny pacientov
Starsi ludia
Uprava davkovania sa nevyzaduje u pacientov vo veku 65 rokov a starsich.

Porucha funkcie obliciek

Nie st k dispozicii ziadne Udaje o galium (%8Ga) gozetotide u pacientov so stredne zavaznou az
zévaznou poruchou funkcie obli¢iek/koneénym §tadiom poruchy funkcie obli¢iek. Uprava davky sa
nepovazuje za potrebnu U pacientov s poruchou funkcie obli¢iek (pozri ¢ast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene
Uprava davky sa nevyZzaduje u pacientov s poruchou pecene (pozri Cast’ 5.2).

Pediatricka populacia
Pouzitie Locametzu sa netyka pediatrickej populacie na zistenie ézii pozitivnych na PSMA
pri karcinéme prostaty.

Spbsob podavania

Tento liek je ur€eny na intravendzne a viacdavkoveé pouzitie. Pred podanim pacientovi sa ma
rekonstituovat’ a oznadit’ radioaktivnou latkou.

Po rekonstitlicii a oznadeni radioaktivnou latkou sa ma roztok galium (%Ga) gozetotidu podat’
pomalou intravendznou injekciou. Ma sa zabranit’ lokalnej extravazacii, ktord by mala za néasledok
neumyselné vystavenie pacienta ziareniu a zobrazenie artefaktov. Po injekcii ma nasledovat’
intravendzne preplachnutie sterilnym injekénym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9%), aby sa
zabezpecilo Gplne podanie davky.

Celkova rédioaktivita v injek¢nej strickacke sa ma overit’ mera¢om davky bezprostredne

pred a po podani pacientovi. Mera¢ davky musi byt kalibrovany a musi zodpovedat’ medzinarodnym
technickym normam. Je potrebné dodrziavat’ pokyny tykajuce sa riedenia roztoku galium (*Ga)
gozetotidu (pozri ¢ast’ 12).

Priprava pacienta, pozri ¢ast’ 4.4.

Pokyny na rekonstitaciu a oznacenie lieku radioaktivnou latkou pred podanim, pozri ¢ast’ 12.
Zobrazovacie vySetrenie

Pri zobrazovacom vysetreni PET s galium (®3Ga) gozetotidom sa ma zobrazovat’ celé telo, po¢inajic

od strednej Gasti stehna az po lebe¢nt bazu. Zobrazovacie vySetrenie PET sa ma vykonat’ 50 az
100 mindt po intravenéznom podani roztoku géalium (3Ga) gozetotidu.

Zaciatok a trvanie zobrazovania sa majU prispdsobit’ pouzitému zariadeniu, pacientovi a vlastnostiam
nadoru, aby sa ziskala najlep$ia mozna kvalita snimok.

Odporuca sa pouzitie pocitacovej tomografie (CT) alebo zobrazovacieho vySetrenia pomocou
magnetickej rezonancie (MRI) na korekciu Gtimu.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo, na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1 alebo
na ktorukol'vek zo zloziek oznaceného radiofarmaka.



4.4  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani

Individudlne oddvodnenie prinosu/rizika

Expozicia zZiareniu U kazdého pacienta musi byt odévodnend pravdepodobnym prinosom. Podana
radioaktivita ma byt’ v kazdom pripade taka nizka, aka sa da racionalne dosiahnut’ pri ziskani
pozadovanych diagnostickych informacii.

Doteraz neexistuju ziadne udaje o vyledkoch, ktoré by informovali o ndslednom manazmente
pacientov s vysoko rizikovym ochorenim, ked’ sa PSMA PET/CT pouziva na primarne uréenie Stadia
ochorenia.

Skusenosti s PET s pouzitim galium (8Ga) gozetotidu na vyber pacientov na lie¢bu cielenti na PSMA
st obmedzené na pacientov s progresivnym metastatickym kastra¢ne rezistentnym karcindmom
prostaty (MCRPC— metastatic castrate resistant prostate cancer), ktori boli lieeni inhibiciou drahy
androgénneho receptora (AR) a chemoterapiou na baze taxanu, a na vyber pacientov na liec¢bu
lutéciom (*""Lu) vipivotid tetraxetdnom. Pomer prinosu a rizika nemusi byt mozné zovseobecnit’ na
iné typy terapie cielenej na PSMA a pacientov s mCRPC s roznymi predchadzajucimi lieGbami.

Riziko Ziarenia

Galium (%®Ga) gozetotid prispieva k celkovej dlhodobej kumulativnej expozicii pacienta Ziareniu, ¢o je
spojené so zvysenym rizikom karcindbmu. Je potrebné zaistit’ bezpeéné postupy pri manipulécii,
rekonstitucii a oznac¢eni radioaktivnou latkou, aby pacienti a zdravotnicki pracovnici boli chraneni
pred neumyselnou expoziciou ziareniu (pozri Casti 6.6 a 12).

Interpretacia snimok s galium (%Ga) gozetotidom

Snimky PET s galium (®8Ga) gozetotidom sa majt interpretovat’ vizudlnym postdenim. Podozrenie na
maligne 1ézie je zaloZené na absorpcii galium (%®Ga) gozetotidu v porovnani s tkanivovym pozadim.

Absorpcia galium (%8Ga) gozetotidu nie je Specificka pre karcindbm prostaty a moze sa vyskytovat’

v normalnych tkanivach (pozri ¢ast’ 5.2), pri inych typoch karcindmu a nemalignych procesoch,
potencialne veducich k falosnym pozitivnym nalezom. Stredna az vysoka fyziologicka absorpcia
PSMA je zaznamenana v obli¢kach, slznych zl'azach, peceni, slinnych zl'azach a stene mo¢ového
mechdra. Falos$ne pozitivne nalezy zahfiaju, ale nie sit obmedzené na karciném obli¢kovych buniek,
hepatocelularny karcindm, karciném prsnika, karciném pl'ac, benigne ochorenia kosti (napr. Pagetova
choroba), pl'acnu sarkoid6zu/granulomatozu, gliomy, meningiomy, paragangliomy a neurofibrémy.
Ganglia m6zu napodobiiovat’ lymfatické uzliny.

Diagnosticka G¢innost’ galium (%Ga) gozetotidu mozu ovplyvnit’ hladiny PSA v sére, liecby zamerané
na androgénové receptory, Stadium ochorenia a vel’kost’ malignych lymfatickych uzlin (pozri
Cast’ 5.1).

Snimky PET s galium (®8Ga) gozetotidom sa maju interpretovat’ len hodnotitelmi vySkolenymi na
interpretaciu snimok PET s (°®Ga) gozetotidom. Nalezy na snimkach PET s gélium (°®Ga) gozetotidom
sa maju vzdy interpretovat’ a potvrdit’ v spojeni s inymi diagnostickymi metédami (vratane
histopatolégie) pred zacatim naslednej zmeny v manazmente pacienta.

Priprava pacienta

Pacienti maji byt dostato¢ne hydratovani pred podanim gélium (%Ga) gozetotidu a maja byt’ poucent,
aby sa vymocili bezprostredne pred a ¢asto pocas prvych hodin po zobrazovacom vySetreni, aby sa
znizila ich expozicia ziareniu.



Osobitné upozornenia

Obsah sodika
Tento liek obsahuje 28,97 mg sodika v kazdej injekcii, ¢o zodpoveda 1,5 % WHO odporu¢aného
maximalneho denného prijmu 2 g sodika pre dospeld osobu.

Kyslé pH a extravazacia

Nizke pH galium (%Ga) gozetotidu moze viest’ po podani k reakciam v mieste podania injekcie.
Nahodna extravazacia moze vyvolat’ lokalne podrazdenie sposobené kyslym pH roztoku. V pripadoch
extravazacie sa ma postupovat’ podl'a smernic zdravotnickeho zariadenia.

45 Liekové a iné interakcie

Na zaklade interakénych §tudii in vitro sa neocakava akakol'vek klinicky vyznamna interakcia galium
(®8Ga) gozetotidu s inymi liekmi (pozri East’ 5.2). Nevykonali §tadie interakcii.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Locametz nie je indikovany na pouzitie u zien. Nie st Ziadne udaje 0 pouziti galium (*Ga) gozetotidu
u zien. Studie reprodukénej toxicity galium (®8Ga) gozetotidu na zvieratach sa nevykonali. Avsak
vietky radiofarmaka, vratane galium (8Ga) gozetotidu, maju potencial sposobit’ poskodenie plodu.
Dojcenie

Locametz nie je indikovany na pouzitie U Zien. Nie st Ziadne idaje 0 u¢inkoch galium (%3Ga)
gozetotidu na doj¢eného novorodenca/dieta alebo na tvorbu mlieka. Nevykonali sa §tadie laktacie
s galium (*®Ga) gozetotidom na zvieratach.

Fertilita

Nie su ziadne udaje 0 G¢inku galium (%®Ga) gozetotidu na fertilitu Iudi.

4.7  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Galium (%8Ga) gozetotid nema4 ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla
a obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn profilu bezpecénosti

Expozicia ionizujicemu Ziareniu je spojena s indukciou karcindmu a potenciadlom pre vznik dedi¢nych
pordch. Ked’ze u¢inna davka je 0,0166 mSv/MBq, pri maximalnej odportucanej davke 259 MBq
(4,3 mSv) sa o¢akava nizka pravdepodobnost’ vyskytu tychto neziaducich reakcii.

U pacientov, ktori dostali galium (®3Ga) gozetotid, sa vyskytli l'ahké aZ stredne t'azké neziaduce
reakcie, s vynimkou tnavy stupna 3 (0,1 %).

Najcastej$imi neziaducimi reakciami su Unava (1,2 %), nauzea (0,8 %), zapcha (0,5 %) a vracanie
(0,5 %).



Tabulkovy zoznam neziaducich reakcii

Bezpecnostny profil galium (®3Ga) gozetotidu pri strednej davke na telesnti hmotnost’ 1,9 MBg/kg
(rozmedzie: 0,9-3,7 MBqg/kg) sa vyhodnotil u 1 003 pacientov s metastatickym kastra¢ne rezistentnym
karcinomom prostaty, ktorym sa podl'a uvazenia lekara poskytla najlepsia standardna liecba (Studia
VISION).

Neziaduce reakcie (Tabul'ka 1) si uvedené podrla triedy organovych systémov MedDRA. V kazdej
triede organovych systémov su neziaduce reakcie zoradené podl'a frekvencie, S najcastejSimi
reakciami ako prvymi. V kazdej skupine frekvencii st neziaduce reakcie uvedené v poradi Klesajlcej
zavaznosti. Okrem toho je zodpovedajuca kategoria frekvencie pre kazdu neziaducu reakciu zalozena
na nasledujdcej konvencii (CIOMS I11): vel'mi ¢asté (>1/10); ¢asté (>1/100 az <1/10); menej Casté
(>1/1 000 az <1/100); zriedkavé (=1/10 000 az <1/1 000); vel'mi zriedkavé (<1/10 000).

TabuPka 1 NeZiaduce reakcie pozorované s galium (Ga) gozetotidom

Trieda orgdnovych systémov Kategoria frekvencie | NezZiaduca reakcia
Mene;j Casté Nauzea
Menej Casté Zapcha
Poruchy gastrointestinalneho traktu Menej Casté Vracanie
Menej Casté Hnacka
Menej Casté Suchost’ v Ustach
. . . Casté Unava
Celkové poruchy a reakcie v mieste — - . ——
X Menej Casté Reakcie v mieste podania injekcie
podania — —
Menej Casté Zimnica

1 Reakcie v mieste podania injekcie zahffiaju: hematom v mieste podania injekcie, pocit tepla v mieste podania

injekcie, pruritus v mieste podania injekcie

Hlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

V pripade podania prili§ vysokej davky Ziarenia s galium (®Ga) gozetotidom sa ma davka Ziarenia
absorbovana pacientom znizit', pokial’ je to mozné, zvySenim vylu¢ovania radionuklidu z tela
hydrataciou a ¢astym vyprazdnovanim mo¢ového mechira. Moze byt uzitoéné odhadntt’ skuto¢nti
davku Ziarenia, ktora bola podana.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Diagnostické radiofarmakd, iné diagnostické radiofarmaka na detekciu
nadorov, ATC kdd: V091X14

Mechanizmus u¢inku

Galium (*®Ga) gozetotid sa viaze na bunky, ktoré exprimuju PSMA, vratane malignych buniek
karcindbmu prostaty, ktoré nadmerne exprimuji PSMA. Gélium-68 je rdionuklid s emisnym
vystupom, ktory umoziuje zobrazovanie PET. Na zé&klade intenzity signdlov snimky PET, ziskané
s galium (*®Ga) gozetotidom, ukazuji pritomnost’ proteinu PSMA v tkanivach.



Farmakodynamické uéinky

Pri chemickych koncentraciach pouzivanych pri diagnostickych vysetreniach nemé galium (%Ga)
gozetotid ziadny farmakodynamicky uc€inok.

Klinicka t¢innost’ a bezpeénost’

Citlivost’ a $pecifickost’ galium (8Ga) gozetotidu sa vyhodnotili v nasledujicich dvoch
prospektivnych studidch:

V publikacii van Kalmthout a kol., 2020 103 dospelych pacientov muzského pohlavia s biopsiou
potvrdenym karcindmom prostaty a strednymi a vysoko rizikovymi znakmi indikovanymi rozsirenu
disekciu panvovych lymfatickych uzlin (ePLND - extended pelvic lymph node dissection) podstupilo
zobrazovacie vySetrenie PET/CT s galium (8Ga) gozetotidom. Snimky PET/CT hodnotili dvaja
nezavisli zaslepeni hodnotitelia a ePLND bol histopatologickym referen¢nym Standardom pre 96 zo
103 (93 %) pacientov. Citlivost,, $pecifickost’, pozitivna a negativna prediktivna hodnota (PPV a NPV,
v uvedenom poradi) zaloZen4 na pacientovi pri zobrazovacom vysetreni PET/CT s galium (%3Ga)
gozetotidom na detekciu metastaz v lymfatickych uzlinach (LNM — lymph node metastasis) st zhrnuté
v tabul’ke 2.

TabuPka 2 Vysledky u¢innosti pri primarnom stagingu u pacientov s biopsiou preukazanym
karcinbmom prostaty

ZaloZené na pacientovi
N=96!
Citlivost’ (95% 1S) 42 % (27,58)
Specifickost’ (95% IS) 91 % (79,97)
PPV 77 % (54,91)
NPV 68 % (56,78)
! Vyhodnotite'na populacia

Zhoda medzi hodnotitel'mi bola k = 0,67 pre 2 nezavislych zaslepenych hodnotitel'ov. Zo 67
analyzovanych LNM bolo 26 detegovanych PET/CT s gélium (*8Ga) gozetotidom, ¢o viedlo k 38,8 %
uzlinovej citlivosti. Median priemeru metastatického loziska v tychto detegovanych LNM bol 7 mm
(rozsah: 0,3-35). Hodnotenie PET vynechalo 41 LNM s medianom metastatického depozitu 3,0 mm
(rozsah: 0,5 az 35,0).

V publikacii Fendler a kol., 2019, sa u 635 dospelych pacientov s histopatologicky preukazanym a
biochemicky recidivujucim (BCR) karcindmom prostaty po prostatektomii (N=262), radia¢ne;j liecbe
(N=169), alebo oboch (N=204) vykonalo zobrazovacie vysetrenie PET/CT s galium (*®Ga)
gozetotidom alebo PET/MRI. BCR bola definovana ako PSA v sére >0,2 ng/ml viac ako 6 tyzdiov
po definitivnej radioterapii. Pacienti mali median hladiny PSA 2,1 ng/ml nad najniz$ou hodnotou

po radiacnej lie¢be (rozmedzie: 0,1-1 154 ng/ml). Kompozitny referenény $tandard, ktory zahfal
histopatoldgiu, sériu hladin PSA v sére a nalezy na snimkach (CT, MRI a/alebo skenovanie kosti), bol
dostupny u 223 zo 635 (35,1 %) pacientov, zatial’ o samotny histopatologicky referenény Standard bol
dostupny u 93 (14,6 %) pacientov. Snimky PET/CT boli postdené 3 nezavislymi hodnotiteI'mi,

pre ktorych boli zaslepené klinické informéacie okrem typu primarnej lie¢by a najnovsej hladiny PSA
v sére.



Lézie pozitivne na PSMA sa zistili u 475 zo 635 (75 %) pacientov, ktori dostali galium (®Ga)
gozetotid, pric¢om miera detekcie bola vyznamne zvySena hladinami PSA. Miera detekcie pozitivnych
1ézii pri PET s galium (%8Ga) gozetotidom sa zvySovala S0 zvySujucimi sa hladinami sérového PSA
(pozri ¢ast’ 4.4). Citlivost’ a pozitivna prediktivna hodnota (positive predictive value, PPV)
zobrazovania PET/CT s galium (%3Ga) gozetotidom st zhrnuté v Tabul’ke 3. Hodnota Fleiss x

medzi hodnotite'mi bola pri zobrazovani PET/CT s gélium (*®Ga) gozetotidom v rozmedzi od 0,65
(95% 1S: 0,61; 0,70) do 0,78 (95% IS: 0,73; 0,82) naprie¢ hodnotenymi oblastami (16zko prostaty,
panvové lymfatické uzliny, mimopanvové makkeé tkaniva a kosti).

Tabulka 3 Vysledky udinnosti u pacientov s histopatologicky preukdzanym a BCR
karcinobmom prostaty

Kompozitny Histopatologicky

referenény standard referenény standard
N=223! N=93!
Citlivost’ na pacienta (95% IS) NA 92 % (84,96)
Citlivost’ na oblast’ (95% IS) NA 90 % (82,95)
PPV na pacienta (95% IS) 92 % (88,95) 84 % (75,90)
PPV na oblast’ (95% IS) 92 % (88,95) 84 % (76,91)
! Vyhodnotite'na populdcia

Zobrazovacie vySetrenie PET/CT s galium (*®Ga) gozetotidom sa pouzilo na identifikaciu dospelych
pacientov s progresivnym PSMA-pozitivnym mCRPC karcindmom pre randomizovand,
multicentricku, otvorent $tadiu fazy 111 VISION, ktora testovala u¢innost’ Pluvicta plus najlepsia
Standardna liecba alebo len samotna najlepsia Standardna lie¢ba. Celkovo 1 003 muzskych pacientov,
ktori boli lieCeni asponi jednym inhibitorom drahy androgénneho receptora (AR) a 1 alebo

2 predchadzajlicimi reZimami chemoterapie na baze taxanu, bolo vybranych na zéklade PSMA
expresie ich Iézii karcindbmu prostaty. Pacienti podstupili zobrazovacie vySetrenie PET/CT s galium
(®8Ga) gozetotidom na vyhodnotenie expresie PSMA v léziach definovanych centralnymi
hodnotiacimi kritériami. Zlepsené celkové prezivanie a prezivanie bez radiografickej progresie boli
hlasené v ramene liecby cielenej na PSMA.

Pediatrick& populéacia

Eurdpska agentara pre lieky udelila vynimku z povinnosti predlozit’ vysledky studii s Locametzom
vo vsetkych podskupinach pediatrickej populacie pre vizualizdciu PSMA pri karcinbme prostaty
(informécie o pouziti v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).

5.2  Farmakokinetické vlastnosti

Distribacia

Galium (%8Ga) gozetotid vykazuje v krvi biexponencialny priebeh, s biologickym pol¢asom 6,5 min(t
pri rychlej zlozke a terminalnym pol¢asom 4,4 hodiny pri pomalsej zlozke. Podl'a tidajov in vitro sa
gozetotid distribuuje hlavne do plazmy, s priemernym pomerom krvi ku plazme 0,71. Na bielkoviny

I'udskej plazmy sa viaze 33 % gozetotidu.

Absorpcia orgdnmi

Najvyssia davka absorbovaného Ziarenia z galium (®Ga) gozetotidu sa vyskytla v obli¢kach, slznych
zl'azéch, slinnych zl'azach, stene mocového mechiira a peceni.

Odhadované davky ziarenia absorbovaného tymito organmi pri podanej aktivite 259 MBq su
62,1 mGy (obli¢ky), 28,5 mGy (slzné zl'azy), 23,1 mGy (slinné zl'azy), 14,8 mGy (stena mo¢ového
mechdra) a 13,7 mGy (pecen).



Biotransformacia

Podra udajov in vitro je galium (%8Ga) gozetotid len zanedbateI'ne metabolizovany v oblickach a
peceni.

Eliminacia

Galium (%®Ga) gozetotid sa vylucuje predovsetkym obli¢kami. Priblizne 14 % podanej davky galium
(®8Ga) gozetotidu sa vylu¢i moc¢om po 2 hodinach od podania injekcie.

Polcas

Na zéklade biologického a termindlneho pol¢asu galium (®3Ga) gozetotidu 4,4 hodiny a fyzikalneho
polcasu galia-68, ktory je 68 minut, vysledny efektivny polcas galium (*8Ga) gozetotidu je 54 mindt.

Vvyhodnotenie potencidlu pre liekové interakcie in vitro

Enzymy CYP450

Gozetotid nie je substrat, inhibitor ani induktor enzymov cytochrému P450 (CYP450). Neocakavaju sa
ziadne liekové interakcie galium (®3Ga) gozetotidu so substratmi, inhibitormi alebo induktormi
CYP450.

Transportéry
Gozetotid nie je substrat BCRP, P-gp, MATE1, MATE2-K, OAT1, OAT3 alebo OCT2. Gozetotid nie

je inhibitor BCRP, BSEP, P-gp, MATEL, MATE2-K, OAT1, OAT3, OATP1B1, OATP1B3, OCT1
alebo OCT2. Neocakavaju sa ziadne lickové interakcie galium (®8Ga) gozetotidu so substratmi tychto
transportérov.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti
V klinickej $tudii VISION bolo 752 z 1 003 (75 %) pacientov vo veku 65 rokov alebo starSich.

Nepozorovali sa celkové rozdiely v bezpecnosti a i¢innosti medzi tymito pacientmi a mlad$imi
pacientmi.

Porucha funkcie obliciek | porucha funkcie pecene
Neocakava sa, zeby farmakokinetika a biodistriblcia galium (®®Ga) gozetotidu bola ovplyvnena
poruchou funkcie obli¢iek/pecene v klinicky vyznamnej miere.

5.3 Predklinické udaje o bezpeénosti
Gozetotid sa hodnotil v stadiach farmakologickej bezpe¢nosti a toxicity po jednorazovom podani.
Predklinické Udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych studii bezpe¢nosti a toxicity

po jednorazovom podani neodhalili Ziadne osobitné riziko pre T'udi.

Karcinogenita a mutagenita

Stadie mutagenity a $tadie karcinogenity s galium (®Ga) gozetotidom sa nevykonali.



6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

kyselina gentizova

trihydrat octanu sodného

chlorid sodny

6.2 Inkompatibility

Tento liek sa nesmie mieSat’ s inymi liekmi okrem tych, ktoré st uvedené v castiach 6.6 a 12.
6.3 Cas pouZitelnosti

Neotvorena injekéna liekovka: 1 rok.

Po rekonstitacii a ozna¢eni radioaktivnou latkou bola fyzikalna a chemicka stabilita preukdzana pocas
6 hodin pri teplote 30°C (pozri ¢ast’ 6.4). Uchovavajte vo zvislej polohe.

Z mikrobiologického hl'adiska sa ma liek pouzit’ okamzite, pokial’ spdsob otvorenia, rekonstitucia,
oznacenie radioaktivnou latkou alebo riedenie nevylucuje riziko mikrobialnej kontaminacie.

Ak sa nepouzije okamzite, za ¢as a podmienky uchovavania pred pouzitim zodpoveda pouzivatel’.

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Pred rekonstituciou uchovavajte pri teplote neprevysujacej 25°C.

Podmienky na uchovavanie po rekonstitucii a oznaceni lieku radioaktivnou latkou, pozri ast’ 6.3.
Uchovavanie radiofarmak ma byt’ v sulade s narodnymi predpismi pre radioaktivne materialy.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Locametz sa dodava ako viacdavkovy kit na radiofarmakum galium (®8Ga) gozetotid injek&ny roztok
(pozri Casti 2 a 3). Locametz obsahuje jednu sklenenu injekénu liekovku typu | Plus s objemom 10 ml,
uzatvorenui gumenou zatkou a utesnent1 vyklapacim vieckom.

6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

VS§eobecné upozornenie

Radiofarmaka maju preberat, pouzivat’ a podavat’ len opravnené osoby V urcenych klinickych
zariadeniach. Ich prevzatie, uchovavanie, pouzivanie, presun a likvidacia podliehaju predpisom
a/alebo prislusnym povoleniam kompetentnej oficialnej organizacie.

Radiofarmaka sa majt pripravovat’ spésobom, ktory zodpoveda poziadavkam na radia¢na bezpe¢nost’
a kvalitu lieku. Maju sa dodrziavat’ prislusné aseptické opatrenia.

Obsah injekénej liekovky je uréeny len na pouzitie pri priprave injekéného roztoku galium (%3Ga)

gozetotidu a nema sa podavat’ pacientovi priamo bez vykonania pripravného postupu (pozri ¢asti 4.2
al2).
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Bezpenostné opatrenia, ktoré je potrebné vykonat’ pred manipuléciou s liekom alebo podanim lieku

Obsah Locametzu pred rekonstitaciou nie je radioaktivny. Po rekonstitucii a oznaceni radioaktivnou
latkou sa musi udrziavat’ G¢inné tienenie injekéného roztoku galium (%8Ga) gozetotidu (pozri Cast’ 3).

Po rekonstitucii a oznaceni radioaktivnou latkou Locametz obsahuje sterilny injekény roztok galium
(®8Ga) gozetotidu s aktivitou do 1 369 MBq. Injekény roztok galium (%8Ga) gozetotidu obsahuije aj
kyselinu chlorovodikovd, pochadzajucu z roztoku chloridu galitého-68.

Injekény roztok galium (%Ga) gozetotidu je sterilny, &iry, bezfarebny roztok na intravenézne podanie,
bez viditeI'nych ¢astic a s pH od 3,2 do 6,5.

Pri odoberani a podavani injek&éného roztoku galium (%Ga) gozetotidu sa maju dodrziavat prislusné
aseptické opatrenia.

Pri podani lieku sa ma postupovat’ tak, aby sa minimalizovalo riziko kontaminécie lieku a oZiarenia
pracovnikov. Povinné je ucinné tienenie ziarenia.

Ak sa kedykol'vek pocas pripravy tohto lieku porusi celistvost’ injekénej liekovky, liek sa nema
pouzit’.

Pokyny na rekonstiticiu a oznacéenie lieku radioaktivnou latkou pred podanim, pozri ¢ast’ 12.
Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novartis Europharm Limited

Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

Irsko

8. REGISTRACNE CIiSLO (CISLA)

EU/1/22/1692/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

09. december 2022

10. DATUM REVIZIE TEXTU
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11. DOZIMETRIA

Galium-68 sa vyraba pomocou generatora germanium-68/galium-68 (%Ge/%Ga) a rozpada sa

s pol¢asom 68 mindt na stabilny zinok-68. Galium-68 sa rozpada nasledovne:

o 89 % prostrednictvom emisie pozitrénov s priemernou energiou 836 keV, po ktorej nasleduje
fotonové anihilaéné ziarenie s energiou 511 keV (178 %).

o 10 % prostrednictvom orbitalového zachytenia elektronov (rontgenové alebo Augerove emisie), a

o 3 % prostrednictvom 13 gama prechodov z 5 excitovanych stavov.

U¢inna davka Ziarenia s galium (%®Ga) gozetotidom je 0,022 mSv/MBq, ktora ma za nasledok
pribliznt ¢innt davku ziarenia 5,70 mSv pri podanej maximalnej aktivite 259 MBq.

Priemerné davky ziarenia absorbované organmi a tkanivami dospelych pacientov (N=6)

po intravendznej injekcii galium (®8Ga) gozetotidu vratane pozorovanych rozsahov boli vypocitané
podl’a Sandgren a kol., 2019 pouzitim voxelového fantomu ICRP/ICRU softvérom IDAC-Dose 2.1.
Mediany absorbovanych davok Ziarenia galium (®3Ga) gozetotidu st uvedené v Tabul’ke 4.

Tabulka 4 Odhadovany median absorbovanej davky Ziarenia s galium (®®Ga) gozetotidom

Absorbovana davka radiacie (mGy/MBq)*

N=6
Orgén Median (mGy/MBQq) Rozsah (mGy/MBq)
Nadoblicky 0,048 0,0405 - 0,0548
Mozog 0,008 0,0065 - 0,0079
Prsia 0,008 0,0077 — 0,0087
Endosteum (povrch kosti)* 0,011 0,0095 - 0,0110
Oc¢né SoSovky™ 0,0051 0,0047 — 0,0054
Stena ZI¢nika 0,027 0,0212 - 0,0343
Stena srdca 0,026 0,0236 — 0,0317
Oblicky™ 0,240 0,2000 — 0,2800
Slzné zl'azy* 0,110 0,0430 — 0,2000
Lava stena hrubého ¢reva** 0,014 0,0120 - 0,0140
Pecen* 0,053 0,0380 - 0,0710
Pluca* 0,016 0,0130 -0,0170
Svaly 0,0083 0,0073 - 0,0086
Ezofagus* 0,014 0,0110-0,0150
Pankreas 0,019 0,0173 - 0,0209
Rektalna stena sigmoidného hrubého ¢reva 0,013 0,0108 —0,0149
Cervena (aktivna) kostna dreii* 0,015 0,0140 - 0,0150
Prava stena hrubého ¢reva** 0,014 0,0120 - 0,0140
Slinné zl'azy* 0,089 0,0740 - 0,1500
Koza* 0,007 0,0059 - 0,0069
Stena tenkého Creva 0,014 0,0129 - 0,0149
Slezina* 0,046 0,0300 - 0,1000
Stena zaludka* 0,015 0,0150 -0,0170
Semenniky* 0,009 0,0074 —0,0089
Tymus 0,0081 0,0072 — 0,0085
Stitna 7laza* 0,010 0,0090 — 0,0100
Stena moc¢ového mechara* 0,057 0,0280 — 0,0840
Uginna déavka (mSv/MBq)*? 0,022 0,0204 — 0,0242

* ako uviedli Sandgren a kol., 2019; vsetky ostatné organové odhady boli odhadnuté na zaklade ¢asovo
integrovanych koeficientov aktivity zdrojovych organov uverejnenych v ¢lanku

** uvedené v Sandgren ako jedina hodnota ozna¢ena “Hrubé ¢revo”

1 davky boli vypoc&itané pouzitim softvéru IDAC-Dose 2.1.

2 odvodené podl'a publikécie ICRP 103
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12.  POKYNY NA PRIPRAVU RADIOFARMAK

Metdda pripravy

Krok 1: Rekonstiticia a oznacenie radioaktivnou latkou

Locametz umoZziuje priamu pripravu injekéného roztoku galium (*®Ga) gozetotidu s eluatom

z jedného z nasledujucich generatorov (osobitné pokyny na pouzitie kazdého generatora, pozri nizsie):
. generator Eckert & Ziegler GalliaPharm germanium-68/galium-68 (%Ge/®*Ga)

. generator IRE ELIT Galli Ad germanium-68/galium-68 (®Ge/*®Ga)

Tiez je potrebné dodrziavat’ navod na pouzitie dodany vyrobcom generatora germanium-68/galium-68.

Injekény roztok galium (%3Ga) gozetotidu sa ma pripravit’ nasledujlicim aseptickym postupom:

a. Odklopte viecko z injek¢nej liekovky Locametzu a utrite zatku vhodnym dezinfekénym
prostriedkom, potom nechajte zatku oschnut’.

b. Prepichnite zatku injekénej lieckovky Locametzu sterilnou ihlou spojenou so sterilnym 0,2 pm
ventilatnym filtrom na udrzanie atmosférického tlaku v injekénej lickovke pocas procesu
rekonstitucie. Umiestnite injekénu liekovku Locametzu do olovenej tieniacej nadoby.

Postupujte podl'a pokynov pre rekonstiticiu a oznacenie radioaktivnou latkou Specifickych
pre generéator, ako si uvedené v Tabul’ke 5 a na Obrazkoch 1 a 2. Potom prejdite ku Kroku 2.

TabuPka 5 Rekonstitucia a oznadenie radioaktivnou latkou pomocou generatorov Eckert &
Ziegler GalliaPharm a IRE ELIT Galli Ad

AK sa pouZije generator Eckert & Ziegler AK sa pouZije generator IRE ELIT Galli Ad
GalliaPharm
. Spojte sam¢i konektor Luer vystupnej hadicky generatora so sterilnou elu¢nou injekénou

ihlou (velkost’ 21G-23G).

. Pripojte injekénu liekovku Locametzu priamo na vystupna hadi¢ku generatora vtlaCenim
elu¢nej injekénej ihly cez gumenu zatku.

o Eluujte priamo z generatora do injekénej lickovky Locametzu.

Eliciu vykonajte ruéne alebo pomocou ¢erpadla | Pripojte injekénu lieckovku Locametzu

podl'a navodu na pouzitie generatora. cez ventilaénu ihlu so sterilnym 0,2 um
ventilacnym filtrom na vakuovu injeként
liekovku (minimalny objem 25 ml)
prostrednictvom sterilnej injekcnej ihly
(velkost’ 21G-23G) alebo na ¢erpadlo, aby sa
zacala elucia.

Rekonstituujte lyofilizovany prasok s 5 ml Rekonstituujte lyofilizovany prasok s 1,1 ml
eluatu. eluatu.

Na konci elticie odpojte injeként liekovku Na konci eltcie najprv vytiahnite sterilnu ihlu
Locametzu od generatora vytiahnutim elu¢nej z vékuovej injekcnej liekovky alebo odpojte
ihly a ventila¢nej ihly so sterilnym 0,2 um véakuové Cerpadlo, aby sa Vv injekénej lickovke
ventilaénym filtrom z gumenej zatky. Potom Locametzu obnovil atmosféricky tlak, potom
jedenkrat prevrat'te injekénu liekovku odpojte injekénu lieckovku od generatora
Locametzu a uloZte ju vo zvislej polohe. vytiahnutim elucnej ihly a ventilaénej ihly

so sterilnym 0,2 um ventila¢nym filtrom
z gumenej zatky.
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Obrazok 1 Postup rekonstiticie a oznacenia radioaktivnou latkou pri pouZiti generatora Eckert
& Ziegler GalliaPharm

5 ml HCI
0,1M
- %8Ga v HCI
8Ge/*®Ga
generator y
20-30°C
& vo zvislej polohe
“L pocas 5 min
Lyofilizovany galium (®8Ga)
prasok gozetotid

Obrézok 2 Postup rekonstiticie a oznacenia radioaktivnou latkou pri pouziti generatora IRE

ELIT Galli Ad
1,1 ml HCI
01M
" 68Ga v HC
%8Ge/*®Ga “
generator \ Vakuum
20-30°C
Vo zvislej polohe
# pocas 5 min
Lyofilizovany galium (®8Ga)

prasok gozetotid
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Krok 2: Inkubacia

a.

b.

Inkubujte injek¢nt liekovku Locametzu vo zvislej polohe pri teplote miestnosti (20-30°C) pocas
najmenej 5 minut bez pretrepavania alebo miesania.
Po 5 minatach zmerajte celkovu koncentraciu radioaktivity injekénej lickovky obsahujice;j

injek¢ny roztok galium (*®Ga) gozetotidu pomocou meraca davky a zaznamenajte vysledok.

(pozri Krok 3).

Vykonajte kontrolu kvality odpora¢anymi postupmi, aby sa overila zhoda so $pecifikdciami

Uchovévajte injekénu lieckovku Locametzu obsahujucu injekény roztok galium (%Ga)

gozetotidu vo zvislej polohe v olovenej tieniacej nddobe pri teplote neprevysujucej 30°C az

do pouzitia.

galium (%®Ga) gozetotidu do 6 hodin.

Krok 3: Specifikdcie a kontrola kvality

Po pridani chloridu galitého-68 do injek¢nej liekovky Locametzu pouzite injekény roztok

Vykonajte kontrolu kvality uveden( v Tabul’ke 6 za tieniacim krytom z olovnatého skla na ochranu

p

red ziarenim.

Tabulka 6 Specifikacie injek&ného roztoku galium (¥Ga) gozetotidu

Test Kritéria prijatePnosti Metdda
VzhPad Ciry bezfarebny roztok bez viditelnych Vizuélna kontrola
Castic
pH 3,2—-6,5 Prazky s indikatorom pH

Uc¢innost’ oznacenia

Galium-68, ktoré nevytvorilo komplexy

<3%

Instantna tenkovrstvova
chromatografia (instant thin layer
chromatography, ITLC,
podrobnosti pozri nizsie)

Stanovte U¢innost’ oznadenia injekéného roztoku galium (%8Ga) gozetotidu prostrednictvom instantnej
tenkovrstvovej chromatografie (ITLC).
Vykonajte ITLC pomocou prazkov ITLC SG a s pouZzitim octanu aménneho 1M: metanolu (1:1 V/V)

a

ko mobilnej fazy.

Metéda ITLC

a.

b.
C.

Sp
[ ]
[ ]

od spodku prazka na ITLC).

Nechajte prazok na ITLC SG vyvijat’ do vzdialenosti 6 cm od miesta nanesenia (t.j. do 7 cm

Oskenujte pruzok na ITLC SG radiometrickym skenerom na ITLC.
Vyratajte ué¢innost’ oznac¢enia integraciou vrcholov na chromatograme. Nepouzite

rekonstituovany a radioaktivne oznaceny produkt, ak percentualny podiel (%) galia-68, ktoré
nevytvorilo komplexy, je vyssi ako 3 %.

ecifikacie retenéného faktora (Rf) su tieto:
Galium, ktoré nevytvorilo komplexy, Rf = 0 az 0,2;
Galium (%®Ga) gozetotid, Rf = 0,8 az 1
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Krok 4: Podanie

a.

b.

Pri odoberani a poddvani injekéného roztoku galium (®3Ga) gozetotidu sa maji dodrziavat’
aseptické postupy a ochrana pred ziarenim (pozri Casti 4.2 a 6.6).

Pred pouzitim vizudlne skontrolujte pripraveny injekény roztok galium (®8Ga) gozetotidu

za tieniacim krytom z olovnatého skla na ochranu pred Ziarenim. Maju sa pouzit’ len roztoky,
ktoré st ¢ire, bezfarebné a bez viditenych ¢astic (pozri Casti 4.2 a 6.6).

Po rekonstiticii a oznaceni radioaktivnou latkou sa injekény roztok galium (*8Ga) gozetotidu
moze zriedit’ vodou na injekcie alebo infuznym roztokom chloridu sodného 9 mg/ml (0,9 %) az
na vysledny objem 10 ml. Pre generator IRE ELIiT Galli Ad sa vyzaduje riedenie na minimalny
objem 4 ml, aby sa zniZila osmolalita.

Pomocou jednodavkovej injekénej strickacky so sterilnou ihlou (vel’kost’ 21G-23G) pred
podanim asepticky a s tieniacim krytom odoberte pripraveny injek&ny roztok galium (%3Ga)
gozetotidu (pozri Casti 4.2 a 6.6).

Celkova radioaktivita v injekénej strickacke sa ma skontrolovat’ mera¢om davky bezprostredne
pred a po podani galium (*®Ga) gozetotidu pacientovi. Mera¢ davky musi byt kalibrovany a
musi zodpovedat’ medzinarodnym technickym normam (pozri ¢ast’ 4.2).

Podrobné informéacie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentary pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11
VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA
A POUZITIA

DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO
A UCINNEHO POUZIVANIA LIEKU
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A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVODINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Advanced Accelerator Applications (Italy) S.R.L.
Via Crescentino snc

13040 Saluggia (VC)

Taliansko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekéarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri Prilohu I: Suhrn

charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

o Periodicky aktualizované spravy o bezpeénosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto licku su stanovené v zozname referenénych datumov Unie

(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107¢ ods. 7 smernice 2001/83/ES a vsetkych naslednych

aktualizacii uverejnenych na eurépskom internetovom portéli pre lieky.

Drzitel’ rozhodnutia 0 registracii predlozi prvii PSUR tohto lieku do 6 mesiacov od registracie.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

o Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia 0 registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohladu nad liekmi,

ktoré st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registra¢nej

dokumentécie a vo vsetkych d’alsich odsthlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit:

o na ziadost’ Eurdpskej agentury pre lieky,

o vzdy Vv pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v dosledku ziskania novych
informacii, ktoré mdzu viest’ K vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v dosledku
dosiahnutia délezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizacie rizika).

o Nadstavbové opatrenia na minimalizaciu rizika

Drzitel rozhodnutia o registracii (MAH) sa musi pred uvedenim Locametzu na trh v kazdom ¢lenskom

State dohodnut na obsahu a formate edukacného programu vratane komunika¢nych médii, spdsobov

distribucie a akychkol'vek d’alSich aspektov programu s prislusnym vnutro$tatnym organom.

Edukaény program je zamerany na znizenie rizika chyb interpretacie zobrazovacieho vySetrenia PET.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii zabezpeci, aby v kazdom ¢lenskom State, v ktorom sa Locametz

uvadza na trh, mali vetci lekari, ktori st kvalifikovani na interpretaciu snimok PET v ich krajine

a u ktorych sa o¢akéava pouzitie galium (®8Ga) gozetotidu pristup k samovzdelavaciemu edukaénému
tréningovému materialu, aby sa znizilo riziko chyb v interpretécii zobrazovacieho vysetrenia PET.
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Edukaény material Locametzu pre zdravotnickych pracovnikov [tréning interpretacie zobrazovania
galium (*8Ga) gozetotidom] obsahuje nasledujuce kl'aové prvky:

Uvod ku galium (®8Ga) gozetotidu

Biochemické zaklady

o Chemicka struktara

o PSMA

o Mechanizmus absorpcie

Pacientsky protokol o podani a zobrazovani

o Priprava pacienta

o Odporutcania na injeként aplikaciu

o Protokol o zobrazovani

Usmernenia na hodnotenie a interpretaciu snimok

o) Specialne upozornenia a opatrenia pri pouzivani Locametzu

o Usmernenia a prakticke tipy

o Stupnica pre vizualne hodnotenie PSMA

PSMA PET v kontexte inych zobrazovacich metdd a histopatolégie

Interpretacia PET snimok galium (¥3Ga) gozetotidu v rdznych scenaroch a prehlad

komplexnych pripadovych studii (pripadové Stidie s interpretaciou snimok poskytnuté

odbornikmi vratane vybranych doplnkovych videi)

o Fyziologicka distriblcia galium (%Ga) gozetotidu

o Primarne urcenie $tadia (staging) u pacientov s vysokym rizikom PCa pred primarnou
kurativnou lieCbou

o Podozrenie na rekurenciu PCa u pacientov so zvy$enymi hladinami prostatického
Specifického antigénu (PSA) v sére po primarnej kurativnej lie¢be (vratane pripadov
s alebo bez predchadzajlcej injekcie furosemidu)

o Identifikacia pacientov s PSMA-pozitivnym progresivnym metastatickym
kastracne-rezistentnym karcinomom prostaty (mCRPC), u ktorych je indikovana lie¢ba
cielend na PSMA

o Zriedkavé miesta

o Expresia PSMA pri inych zhubnych nédoroch

o Néastrahy

Samohodnotiaci test
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELCA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSIA SKATUCA

1. NAZOV LIEKU

Locametz 25 mikrogramov kit na radiofarmakum
gozetotid

| 2. LIECIVO

Injekéna liekovka obsahuje 25 mikrogramov gozetotidu.

3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

Chlorid sodny, kyselina gentizova, trihydréat octanu sodného. Dalsie informacie néjdete v pisomnej
informacii pre pouZzivatela.

4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

Kit na radiofarmakum

1 injekcna liekovka.

5.  SPOSOB A CESTA PODAVANIA

Na viacdavkové pouzitie.

Na rekonstituciu a radioaktivne oznacenie roztokom chloridu galitého-68 ziskaného z generatora
germanium-68/galium-68.

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

Intravendzne pouzitie po rekonstittcii a oznaceni radioaktivnou latkou.

6. SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHLADU
A DOSAHU DETI

Uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

7.  INE SPECIALNE UPOZORNENIE, AK JE TO POTREBNE

Liek je po rekonstittcii radioaktivny.

8. DATUM EXSPIRACIE

EXP
Po rekonstitucii a oznaceni radioaktivnou latkou uchovavajte vo zvislej polohe pri teplote
neprevysujucej 30°C a pouzite do 6 hodin.
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9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Pred rekonstitaciou uchovavajte pri teplote neprevysujtcej 25°C.

ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa ma zlikvidovat’ v stlade s narodnymi
poziadavkami.

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road
Dublin 4

irsko

12. REGISTRACNE CiSLO

EU/1/22/1692/001

13. CIiSLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODEA SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY N POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

Zdovodnenie neuvadzat’ informaciu v Braillovom pisme sa akceptuje.

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR — DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Neaplikovatelné.

| 18.  SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE LUDSKYM OKOM

NeaplikovateI'né.
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

INJEKCNA LIEKOVKA S PRASKOM

| 1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Locametz 25 pg kit na rddiofarmakum
gozetotid
Intraven6zne pouzitie po rekonstitucii a oznaceni radioaktivnou latkou

| 2. SPOSOB PODAVANIA

Na rekonstituciu a radioaktivne oznacenie roztokom chloridu galitého-68 ziskaného z generatora
germanium-68/galium-68.
Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouZzivatela.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

| 5.  OBSAHV HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

25 g

6. INE
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA MALOM VNUTORNOM OBALE

OZNACENIE TIENIACEJ NADOBY, KTORA SA MA POUZIT PO OZNACENI
RADIOAKTIVNOU LATKOU

| 1. NAZOV LIEKU A CESTA PODAVANIA

Locametz 25 mikrogramov
galium (%®Ga) gozetotid injekény roztok
Intravendzne pouzitie

| 2. SPOSOB PODAVANIA

Pred pouzitim si precitajte pisomnu informaciu pre pouzivatela.

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP ¢as/datum

Po oznaceni radioaktivnou latkou pouzite do 6 hodin.

4.  CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. OBSAH V HMOTNOSTNYCH, OBJEMOVYCH ALEBO KUSOVYCH JEDNOTKACH

Celkova réadioaktivita: MBq
Celkovy objem: ml

Cas kalibracie: ¢as/datum
6. INE

Uchovavajte vo zvislej polohe pri teplote neprevysujucej 30°C.

Radioaktivna zobrazovacia latka

25



B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomné informécia pre pouzivatela

Locametz 25 mikrogramov kit na radiofarmakum
gozetotid

vTento liek je predmetom d’alSieho monitorovania. To umozni rychle ziskanie novych informacii
0 bezpecnosti. MoZete prispiet’ tym, ze nahlasite akékol'vek vedlajsie G¢inky, ak sa u vas vyskytnu.
Informécie o tom, ako hlasit’ vedl'ajsie ucinky, najdete na konci Casti 4.

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako vam podaju tento liek, pretoze

obsahuje pre vas doleZité informacie.

- Tuto pisomnu informéaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat'te sa na svojho lekara $pecializujuceho sa na nuklearnu
medicinu, ktory bude dohliadat’ na vySetrenie.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi uc¢inok, obratte sa na svojho lekara $pecializujuceho
sa na nuklearnu medicinu. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ucinkov, ktoré nie st uvedené
V tejto pisomnej informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informécii sa dozviete:

Co je Locametz a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako sa pouZije Locametz
Ako sa pouziva Locametz

Mozné vedlajsie ucinky

Ako sa uchovéva Locametz

Obsah balenia a d’alsie informacie

Uk wd P

1. Co je Locametz a na o sa pouZiva

Co je Locametz
Tento liek je radiofarmakum a je uréeny len na diagnostické pouzitie.

Locametz obsahuje latku nazvand gozetotid. Pred pouzitim sa gozetotid (prasok Vv injekénej liekovke)
spoji s radioaktivnou latkou, ktora sa nazyva galium-68, ¢im vznikne roztok galium (®®Ga) gozetotidu
(tento postup sa nazyva oznacéenie radioaktivnou latkou).

Na €o sa Locametz pouZziva

Po oznaceni radioaktivnym galiom-68 sa Locametz pouziva na zobrazovacie vySetrenie nazyvané

pozitronova emisnd tomografia (PET) na zistenie $pecifickych typov rakovinovych buniek s

bielkovinou nazvanou prostaticky $pecificky membranovy antigén (PSMA) u dospelych s rakovinou

prostaty. Toto sa robi:

- aby sa zistilo, ¢i sa rakovina prostaty rozsirila do lymfatickych uzlin a inych tkaniv mimo
prostaty pred primarnou kurativnou liecbou (napr. liecba zahfnajica chirurgické odstranenie
prostaty, radia¢na lie¢ba)

- aby sa zistili rakovinové bunky pri podozreni na rekurenciu (opakovany vyskyt) rakoviny
prostaty u pacientov, ktori dostali primarnu kurativnu liecbu

- aby sa zistilo, ¢i pacienti s progresivnou metastatickou kastracne rezistentnou rakovinou
prostaty mézu byt vhodni na $pecificku lie¢bu, ktora sa nazyva cielena lieba PSMA.

Ako sa pouZziva Locametz

Po podani pacientovi sa galium (%®Ga) gozetotid naviaze na rakovinové bunky, ktoré maji PSMA na
svojom povrchu, ¢im sa stana viditeInymi pre lekara $pecializujuiceho sa na nuklearnu medicinu pocas
zobrazovacieho vySetrenia prostrednictvom PET. Poskytuje to vasmu lekarovi a lekarovi
Specializujucemu sa na nuklearnu medicinu cenné informécie o vasej chorobe.
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Pouzitie galium (%8Ga) gozetotidu zahffia vystavenie sa malému mnozstvu radioaktivity. Vas lekar a
lekar $pecializujuci sa na nuklearnu medicinu usadili, Zze klinicky prinos proceddry s radiofarmakom
prevazuje nad rizikom v désledku ziarenia.

Ak mate akékol'vek otazky 0 ucinku Locametzu alebo 0 tom, pre¢o vam predpisali tento liek, obrat'te
sa na svojho lekara $pecializujiceho sa na nukleadrnu medicinu.

2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako sa pouZije Locametz

Locametz sa nesmie pouzit’
- ak ste alergicky na gozetotid alebo na ktorukol'vek z d’alich zloziek tohto lieku (uvedenych
V Casti 6).

Upozornenia a opatrenia
Predtym, ako vdm podaju Locametz, obrat'te sa na svojho lekara Specializujuceho sa na nuklearnu
medicinu, ak mate akykol'vek iny druh rakoviny, pretoze to moze ovplyvnit’ interpreticiu snimok.

Pouzitie Locametzu zahfia vystavenie sa malému mnozstvu radioaktivity. Opakované vystavenie sa
Ziareniu moze zvysit' riziko rakoviny. Vas lekar $pecializujuci sa na nuklearnu medicinu vam vysvetli,
ktoré opatrenia na ochranu pred Ziarenim st potrebné (pozri Cast’ 3).

Pred podanim Locametzu

- Vypite vel'ké mnozstvo vody, aby ste zostali hydratovany a mocte bezprostredne
pred zobrazovacim vysetrenim prostrednictvom PET a tak ¢asto, ako je to mozné pocas prvych
hodin po podani.

Deti a dospievajuci
Tento liek sa nema podavat’ detom a dospievajucim vo veku menej ako 18 rokov, pretoze pre tato
vekovu skupinu nie su dostupné ziadne udaje.

Tehotenstvo a dojcenie
Locametz nie je urceny na pouzitie U zien. Vsetky radiofarmaka, vratane Locametzu, mézu poskodit’
nenarodené dieta.

Vedenie vozidiel a obsluha strojov
Nepovazuje sa za pravdepodobné, Ze by Locametz ovplyvnil schopnost’ viest’ vozidla alebo
obsluhovat’ stroje.

Locametz obsahuje sodik
Tento liek obsahuje 28,97 mg sodika (hlavnej zlozky kuchynskej soli) v kazdej injekcii. To sa rovna
1,5 % odporacaného maximalneho denného prijmu sodika v potrave pre dospelych.

3. Ako sa pouZziva Locametz

Pouzitie radiofarmak, manipulacia s nimi a ich likvidacia sa riadia prisnymi predpismi. Locametz sa
bude pouzivat’ len v $pecialnych kontrolovanych priestoroch. S tymto radiofarmakom budi
manipulovat’ a podavat’ vam ho iba osoby, ktoré st vyskolené a kvalifikované na jeho bezpe¢né
pouzitie. Tieto osoby budl venovat’ mimoriadnu pozornost’ bezpeénému pouzitiu tohto radiofarmaka
a budu vas informovat’ 0 svojich postupoch.

Lekar $pecializujtci sa na nukleadrnu medicinu, ktory dohliada na proceduru, rozhodne 0 mnozstve

Locametzu, ktoré sa ma pouzit’ vo vaSom pripade. Bude to najmensie mnozstvo potrebné na ziskanie
pozadovanych informacii.
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Mnozstvo, ktoré sa ma podat’ a ktoré sa zvy¢ajne odportaca pre dospelého, je 1,8-2,2 MBq
(megabequerel, jednotka pouzivana na vyjadrenie radioaktivity)/kg telesnej hmotnosti, s minimalnym
mnozstvom 111 MBq a maximalnym mnozstvom 259 MBgq.

Podanie Locametzu a vykonanie procedury

Po rekonstitticii a oznaceni radioaktivnou latkou sa Locametz poda pomalou injekciou do Zily.
PodstUpite zobrazovacie vySetrenie PET, Ktoré sa uskuto¢ni 50 az 100 minut potom ako
dostanete Locametz.

Trvanie procedury
Vas lekar $pecializujuci sa na nuklearnu medicinu vas bude informovat’ 0 zvy¢ajnom trvani procedury.

Po podani Locametzu
- pokracujte v piti vel’kého mnozZstva vody, aby ste zostali hydratovany a mogéte tak ¢asto ako to
je mozné, aby sa radiofarmakum vylacilo z vasho tela.

Lekar $pecializujuci sa na nuklearnu medicinu vas bude informovat’, ¢i mate po podani tohto lieku
dodrziavat’ nejaké osobitné bezpe¢nostné opatrenia. Ak mate akékol'vek otazky, obratte sa na svojho
lekéra $pecializujuceho sa na nuklearnu medicinu.

Ak vam podali viac Locametzu, ako ste mali dostat’

Predavkovanie Locametzom je nepravdepodobné, pretoze dostanete len jednu davku, ktord je dosledne
skontrolovant lekarom $pecializujicim sa na nuklearnu medicinu, ktory dohliada na proceduru.

V pripade predavkovania sa vam vsak poda prislusna lieCba. M6zu vas poziadat', aby ste Casto pili

a mocili a radiofarmakum sa tak vylucilo z vasho tela.

Ak by ste mali akékol'vek d’alSie otazky tykajuce sa pouZitia Locametzu, obrat'te sa na svojho lekara
Specializujiiceho sa na nuklearnu medicinu, ktory dohliada na proceduru.

4. Mozné vedPajSie ucinky
Tak ako vsetky lieky, aj tento liek méze sposobovat’ vedl'ajsie ti€inky, hoci sa neprejavia u kazdého.

Vyskytli sa vedl'ajsie ucinky uvedené nizsSie. Ak tieto vedl'ajsie u¢inky za¢nll byt’ zavazné, povedzte
0 tom vasmu lekarovi $pecializujicemu sa na nukleadrnu medicinu.

Casté (mozu postihnat’ menej ako 1 z 10 Pudi)
- Unava (malatnost’)

Menej ¢asté (mozu postihnat’ menej ako 1 zo 100 P'udi)

- nutkanie na vracanie

- zapcha

- vracanie

- hnacka

- suchost’ v Ustach

- reakcie v mieste injekcie ako si modrina, svrbenie a pocit tepla (reakcie v mieste vpichu)
- zimnica

Toto radiofarmakum vnesie do tela malé mnozstvo ionizujiceho Ziarenia, ktoré sa spaja s minimalnym
rizikom rakoviny a dedi¢nych abnormalit.
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Hlasenie vedl’ajsich u¢inkov

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedlajsi ucinok, obratte sa na svojho lekara $pecializujuceho sa

na nukledrnu medicinu. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich Gi¢inkov, ktoré nie su uvedené v tejto
pisomne;j informacii. Vedlajsie ucinky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené
v Prilohe V. Hlasenim vedl'ajsich u¢inkov mozete prispiet’ K ziskaniu d’al§ich informacii 0 bezpeénosti
tohto lieku.

5. Ako sa uchovava Locametz

Nebudete musiet’ uchovavat’ tento liek. Za uchovavanie tohto lieku vo vhodnych priestoroch
zodpoveda Specialista. Radiofarmaka sa budu uchovavat’ v silade s ndrodnymi predpismi
pre radioaktivne materialy.

Nésledna informacia je ur¢ena len pre Specialistu:

- Locamtez sa nesmie pouzivat’ po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatuli a Stitku
liekovky po EXP. Datum exspiracie sa vzt'ahuje na posledny deni v danom mesiaci.

- Pred rekonstituciou uchovavajte pri teplote neprevysujucej 25°C.

- Po rekonstitucii a 0zna¢eni radioaktivnou latkou uchovavajte vo zvislej polohe pri teplote
neprevysujucej 30°C. Pouzite do 6 hodin.

6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Locametz obsahuje

- Lie¢ivo je gozetotid. Jedna injekéna lickovka obsahuje 25 mikrogramov gozetotidu. Dalgie
zlozky su: kyselina gentizova, trihydrat octanu sodného a chlorid sodny (pozri ,,Locametz
obsahuje sodik® v Casti 2).

Ako vyzera Locametz a obsah balenia
Locametz je viacdavkovy kit na radiofarmakum, ktory obsahuje jednu injeként lieckovku
lyofilizovaného bieleho prasku (prasok na injek¢ny roztok).

Gélium-68 nie je sucast'ou kitu.

Po rekonstiticii a oznaceni radioaktivnou latkou obsahuje Locametz sterilny injek¢ény roztok galium
(%8Ga) gozetotidu s radioaktivitou do 1 369 MBq.

Po rekonstiticii obsahuje injekény roztok galium (%8Ga) gozetotidu aj kyselinu chlorovodikova.
Velkost balenia: 1 injek¢na liekovka.

Drizitel rozhodnutia o registracii
Novartis Europharm Limited
Vista Building

Elm Park, Merrion Road

Dublin 4

irsko

Vyrobca

Advanced Accelerator Applications (Italy) S.R.L.
Via Crescentino snc

13040 Saluggia (VC)

Taliansko
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Ak potrebujete akukol'vek informaciu 0 tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a

rozhodnutia o registracii:

Belgié/Belgique/Belgien
Novartis Pharma N.V.
Tel/Tel: +32 2 246 16 11

bbarapus
Novartis Bulgaria EOOD
Ten: +359 2 489 98 28

Ceska republika
Novartis s.r.o.
Tel: +420 225 775 111

Danmark

SAM Nordic
Sverige

Tel: +46 8 720 58 22

Deutschland
Novartis Pharma GmbH
Tel: +49 911 2730

Eesti

SAM Nordic

Rootsi

Tel: +46 8 720 58 22

E)lrada
BIOKOXMOX AEBE
TnA: +30 22920 63900

n
Novartis (Hellas) A.E.B.E.
TnA: +30 210281 17 12

Espafia

Advanced Accelerator Applications Ibérica,

S.L.U
Tel: +34 97 6600 126

France
Advanced Accelerator Applications
Tél: +33 15547 63 00

Hrvatska
Novartis Hrvatska d.o.o.
Tel. +385 1 6274 220

Ireland
Novartis Ireland Limited
Tel: +353 1 260 12 55
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Lietuva

SAM Nordic
Svedija

Tel: +46 8 720 58 22

Luxembourg/Luxemburg
Novartis Pharma N.V.
Tél/Tel: +32 2 246 16 11

Magyarorszag
Novartis Hungéria Kft.
Tel.: +36 1 457 65 00

Malta
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +356 2122 2872

Nederland
Novartis Pharma B.V.
Tel: +31 8804 52 111

Norge

SAM Nordic
Sverige

TIf: +46 8 720 58 22

Osterreich

Novartis Pharma GmbH
Tel: +43 1 86 6570

Polska

Advanced Accelerator Applications Polska Sp. z

0.0.
Tel.: +48 22 275 56 47

Portugal

Novartis Farma - Produtos Farmacéuticos, S.A.

Tel: +351 21 000 8600

Romania

Novartis Pharma Services Romania SRL

Tel: +40 21 31299 01

Slovenija
Novartis Pharma Services Inc.
Tel: +386 1 300 75 50



Island Slovenské republika

SAM Nordic Novartis Slovakia s.r.o.

Svipj6d Tel: +421 2 5542 5439

Simi: +46 8 720 58 22

Italia Suomi/Finland

Novartis Farma S.p.A. SAM Nordic

Tel: +390296 54 1 Ruotsi/Sverige
Puh/Tel: +46 8 720 58 22

Kvbzpog Sverige

BIOKOXMOX AEBE SAM Nordic

TnA: +30 22920 63900 Tel: +46 8 720 58 22

n

Novartis Pharma Services Inc.
TnA: +357 22 690 690

Latvija United Kingdom (Northern Ireland)
SAM Nordic Novartis Ireland Limited
Zviedrija Tel: +44 1276 698370

Tel: +46 8 720 58 22

Této pisomné informécia bola naposledy aktualizovana v
DalSie zdroje informacii

Podrobné informécie o tomto lieku su dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentury pre lieky
http://www.ema.europa.eu.

Nasledujtica informacia je ur¢ena len pre zdravotnickych pracovnikov:
Uplny sthrn charakteristickych vlastnosti lieku Locametz sa dodava ako samostatny dokument
Vv baleni lieku a jeho ucelom je poskytniit’ zdravotnickym pracovnikom d’alSie dopliujiice vedecké a

praktické informécie 0 podavani a pouZivani tohto radiofarmaka.

Precitajte si, prosim, sthrn charakteristickych vlastnosti lieku.
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