KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI:
MON.DMSA KIT 1.0 mg I.V. enjeksiyon igin liyofilize toz iceren flakon

2. KAL ITATIF VE KANT ITATIF BILESIMI

Etkin Madde :

Dimerkaptosuksinik asit (DMSA)................ 1.0 mg
Yardimci Maddeler :

Sodyum hidroksit............cooiiiiiiii y.m
Serum fizyolojik (%0.9 NaCl)................... y.m

Yardimci maddeler icin 6.1’e bakiniz.

Teknesyum 99m sodyum perteknetat lerétleme 6ncesi MON.DMSA KIT
formulasyonunda radyoizotop madde bulunmamaktadir.

3. FARMASOT ik FORMU
Steril, apirojen liyofilize toz

4. KLINIK OZELL IKLER
4.1 Endikasyonlar

MON.DMSA KIT yalnizca diagnostik kullanim icindir.

Teknesyum-99m sodyum perteknetat skerétlendikten sonra olag Tc-99m-DMSA
radyofarmasotik Urindsagida belirtilen bobrek rahatsizliklarinin sintigrafiltaak tghis
edimesinde kullanilir:

* Renal korteksin morfolojik incelemesi,
« Her bir bdbrek fonksiyonunun incelenmesi,
» Ektopik bobrek lokasyonu

4.2 Pozoloji Ve Uygulama $kli

Pozoloji / Uygulama siklig1 ve siresi:

Yetiskinler icin 6nerilen aktivite 74-222 MBq (2-6 mCi).

En uygun inceleme enjeksiyondan sonra 1 -2 saat icinde yapilir. Ancak renal yetmezlik veya
bobrek tikanikigl durumlarinin varfiinda gecikmyg goérinttye gereksinim olabilir (sirasiyla 6
saatten 24 saate kadar).

Uygulama sekKli :
MON.DMSA KIT, steril, apirojen liyofilize tozdur. Teknesyum (Tc-99m) sodyum perteknetat
ile isaretlendikten sonra intra vendz yolla hastaya verilir



Ozel popiilasyona ilskin ek bilgiler

Bobrek/Karaci ger yetmezligi :

flerlemis bobrek yetmezgi olan hastalarin bazilarinda Tc-99m-DMSA'nin zagfal

tutulumu goérilebilir. Bu hastalarda yeterli diizeyde bir gérintiiniin 24 saate kadar gecikmeli
bir zaman icinde alinabilegerapor edilmstir.

Pediatrik populasyon :

Cocuklar icin gerekli doz vicugaligina gore ayarlanir.

Yetiskin dozu (MBq) x Cocuk agirhg (kg)
70 (kg)

Cocuk dozu =

Cocuk dozunun vicut ylzey alanina gore hesaplanmasinin gedektimlarda;

Yetiskin dozu (MBq) x Cocuk viicut yiizeyi (m*)
1.73

Cocuk dozu =

Geriatrik populasyon :

Yasli hastalar da yeterli klinik ¢gima yapiimanstir. Ancak klinik veriler yali hastalardaki
yanitlarin daha genc olanlardan farkli olmadi géstermektedir.Yéi hastalarda doz secimi
yapilirken karaciger, bobrek ve kalp fonksiyonlari v@edihastaliklarin tedavileri géz 6niine
alinarak dikkatli olunmaldirilag bébrekler yolu ile elimine edilmektedir. Bu nedehbbrek
hastaliklari olan hastalarda toksik reaksiyon imga riski dger hastalara gére daha
yuksektir. Yali hastalarda da bobrek fonksiyonlarinin yetersizagadikkate alinarak doz
ayarlamasi yapilmali ve gerekirsesidhastalar bir stire bobrek fonksiyonlari bakimindan
monitorize edilmelidir.

4.3 Kontrendikasyonlar
Tanimlanmg bir kontrendikasyonu bulunmamaktadir.
4.4 (Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

RADYOFARMASOTIKLER SADECE NUKLEER TIP MERKEZLERNDE
HAZIRLANMALIDIR VE BU ALANDA UZMANLA SMIS PERSONEL TARAFINDAN
UY GULANMALIDIR.

MON.DMSA KIT icerigi steril ve apirojendir. Kitin IV enjeksiyon icin kalama glemleri
aeptik kowllar altinda yapilmalidir.

Kit icerigi, Tc-99m sodyum perteknetat ¢Ozeltisi ilave edilnredece radyoaktif dgldir. Tc-
99milavesi ile hazirlanan ¢ozelti radyoaktiftir ve mutlakagkur koruyucu kap iginde
muhdaza edilmelidir.

Okside edici ajan iceren sodyum perteknetat ¢ozeltisi, radyofarmasotik hazgliexmiarinde
olumsuz etki olgturabilir. Bu nedenle kullanilan sodyum perteknetaeltisinin icergi
Onanlidir.



Bu tibbi trtin her mI'sinde 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum icermektedir. Bu nedenle
sodyuma bgli herhangi bir uyari gerekmemektedir.

Kit sisesi icergi Tc-99m cOzeltisi ile birlgtirilerek Tc-99m-DMSA hazirlamak igindir.
Tc-99m ¢ozeltisi ilegaretlienmemni kit icerigi dogrudan hastaya ENJEKTE ECEMEZ.
Idrar kesesinin ag doza maruziyetini 6nlemek icin hastalarin boktaida sivi almalari ve
sik idrara ¢ikmalarr gganmalidir.

Tc-99m — DMSA ¢ozeltisk5 °C’nin altinda, oda sicaginda saklanmall vearetlendikten
soniki 8 saat icinde kullaniimalidir. Hazirlanan ¢ozelti bulanik ise kullanilmamaldir.

4.5 Dgger tibbi Grtnler ile etkile simler ve diger etkilesim sekilleri

* Amonyum klorur ve sodyum bikarbonat gibi asit/baz oranigiistieen bazi ilaclar veya
kimyasal bilgikler Tc-99m-DMSA’nin bobreklerde tutulumunu azplthgatik tutulumu
artirabilirler.

e Mannitol Tc-99m-DMSA’'nin bobreklerde tutulumunu azaltir.

» Kaptopril, tek tarafli renal arter daralmasi (unilateral renal artery stenosis)olan hastalarda
Tc-99m-DMSA'nIn etkilennmy bébrekte az tutulmasina neden olabilir.

Pediyatrik populasyon :
Cocuklara 6zgu etkigm calsmasi yuratilmengtir.

4.6 Cebelik ve laktasyonda kullanim

Genel tavsiye:

Gebelik kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar / Dogum kontrolii( Kontrasepsiyon)
Tc-99m-DMSA ile deney hayvanlarinda Greme sistemi Gizerine etkileri inceletiremi
Dolayisi ile Tc-99m-DMSA’nIn Greme yetekidizerine olan etkileri bilinmemektedir.

Gebelik donemi
Tc-99m-DMSA'nin gebe kadinlarda kullanimingkin yeterli veri mevcut dgldir.

Hayvanlar Uzerinde yapilan cginalar, gebelik / ve-veya / embriyonal / fetal giefi / ve-

veya/ dgum/ ve-veya/ dogm sonrasi galim tzerindeki etkiler bakimindan yetersizdir.(Bkz.
kisim 5.3).Insanlara yonelik potansiyel risk bilinmemektedir.

MON.DMSA KIT gerekli olmadikg¢a ( Tc-99m-DMSA uygulamasi, beklenen yararin
potansiyel zarardan yuksek oldugurumlarda) kullaniimamalidir .

Bdyle bir durumda hekimin ¢ok dikkatli davranmasi ve mimkin olan einkdiltivite

dozunu uygulamasi gerekir.

Laktasyon donemi
Tc-99m perteknetat anne sutiine gecmektedir. Bu nedenle anne sitl ile beslenen bebeklere
Tc-99m-DMSA inceleme sonrasinda en az 12 saat siuresince anne suti verilmemelidir.



Ureme yetengi / Fertilite

Tc-99m-DMSA nin dgurganlga etkisi bilinmemektedir. Bu nedenle tireme fonksiyonu
devam eden kadinlarda en uygun uygulama periyodu menstriiasyonun tamamlanmasindan
sonraki 10 gunddr.

4.7 Arag ve makine kullanma yeteng Uzerindeki etkiler

Tc-99m-DMSA uygulamasinin ara¢ ve makine kullanma Uzerine olumsuz bir etkisi
bulunmamaktadir

4.8 Btenmeyen etkiler

Istenmeyen etkilersagidaki siklik derecesine gore siralanir.
Cokyaygin (>1/ 10); yaygin%1/100 ila <1/10 ) ; yaygin olmayan {4000 ila <1100 );
seyrek $¥1/10.000 ila <1/1000 ) ; cok seyrek (<1/10.000 inmiyor

Literatiirde rapor edilmiyan etkiler gagida belirtilmistir. Ancak bu etkilerin gorilme
sikligina dair bilgi bulunmamaktadir.

Gastroentestinal hastaliklar
Bulanti, kusma, karingaisi

[__)eri ve deri alti hastaliklari
Urtiker

Genel bozukluklar
Ates

Iyonize radyasyona maruz kalma kanserwhugnu balatabilir. Butiin radyofarmasotik
uygulamalarinda oldgu gibi Tc-99m-DMSA ancak uygulamadan beklenen fayaani
potansiyel zarari kalayabilecgi (justification prensibi) durumlarda ve uygulanacak
radyoaktivite miktari uygulamadan beklenen sonu@lagacak mumkin olan en dilg
dozda olacak gkilde (as low as reasonably achievable) uygulanmalidi

4.9 Doz agmi ve tedavisi

Doz asimina bl bir semptom rapor edilmesiir.

Ancak Tc-99m-DMSA uygulamasi nedeniyle yiksek dozda radyasyon alimi s6z konusu
oldugunda, mimkin oldugdurumlarda zorunlu ditrez ve mesanenirabog sikIgi
artirilarak radyonuklidin vicuttan atilminin hizlandirilmasi yoluyla absorbsiyon
azaltiimahdir.

5. FARMAKOLOJI K OZELL iKLER

5.1 FRarmakodinamik 6zellikler

Farmakoterap6tik grubu : Diyagnostik Radyofarmasotik
ATC kodu : VO9C A02



Tc-99m-DMSA'nin kimyasal ve radyoaktif konsantrasyonung ibaarak bir
farmakodinamik etki olgmamaktadir.

5.2 FRarmakokinetik 6zellikler

Genel ozellikler :

MON.DMSA KIT ( dimerkapto stiksinik asit ) Liyofilize tozklinde steril ve apirojen olarak
uretilmektedir. Teknesyum-99m ile invitro olarafaietlendikten sonra elde edilen ¢ozelti
radyoaktif 6zellikte olup intraven®z enjeksiyon yoluyla bébrek rahatsizliklarinin sintigrafik
olarak tghis edilmesinde kullanilir.

Emilim :

Intravenoz enjeksiyondan sonra Tc-99m-DMSA plazmaeprtatrine bl olarak plazmada
dagilir. Kirmizi kan hicrelerinde inmal edilebilecek éyide bir aktivite bulunmaktadir.
Kandan aktivitenin temizlenme yari 6mri yakka60 dakikadir ve renal kortekste yiiksek
konsantrasyonda lokalize olur

Dagilim :

Bobreklerde tutulan dozun yakl& %40-50si olan en ytiksek lokalizasyon, IV enjeksigan
sonraki 3-6 saat icinde gerceytte Uygulanan dozun %3’'tinden daha az bir miktarda
karacigerde lokalize olur. Ancak bu miktar, bébrek fonksiygmtersizIgi olan hastalarda
bdirgin bir dizeyde artabilir ve renal gdmi azalabilir.

Eliminasyon:
Tc-99m-DMSA intravendz enjeksiyondan sonra normal bobrek fonksiyonlu hastalarda

kandan ¢ fazh bir yol izleyerek, glomertler filtrasyon ve tubuler sekresyon ile idrarla atilir.

5.3 Kilinik 6ncesi guvenlilik verileri

Literatdr bilgilerine gore; sicanlarda 0.66 mg/kg/giin DMSA ve 0.23 mg/kg/gun kalay klortr
dihidrat tekrarlanan dozlarda uygulanmasi ile 14 giin sonrasinda toksisite goriiimemi
Insanlara uygulanan DMSA dozu genellikle 0.14 mg/kg®Bu maddenin diizenli ve surekli
olarak uygulanmasi amaclanmatm

Mutajenite cakmalari ve uzun streli karsinojenite gadalari yapiimanstir.
6. FARMASOTIK OZELL IKLER
6.1 Yardimci maddelerin listesi

Kalay (II) klortr dihidrat
Askorbik asit

Hidroklorik asit

Sodyum hidroksit

Sodyum klortr (%0.9 NaCl)
Enjeksiyonluk su



6.2 Gecimsizlikler

Tc-99m sodyum perteknetat ¢cozeltisi icinde bulunabilecek okside edici magdestieme
islemlerinde olumsuz etki oltigrmaktadir.

6.3 Raf omri

MON.DMSA KIT icin raf 6mrii : 2-8C sicaklikta buzdolabinda vektan korunarak 24
aydir.

Radyonuklid ile saretlemeden sonraki raf dmri : Tc-99m garetlendikten sonra (Tc99m-
DMSA radyofarmasétik iiriin) raf émrii kun zirh icinde, 28C’nin altinda oda sicaldinda
isaretleme zamanindan itibaren 8 saattir.

6.4 Sklamaya yonelik 6zel tedbirler

MON.DMSA KIT orijinal ambalaji icinde 2-8C sicaklikta vestktan korunarak
s&klanmalidir.

Tc-99m ile saretlenmg kit (Tc99m-DMSA radyofarmasoétik riin) 25 4@h altinda oda
sicaklginda, siktan korunarak ve ksun zirhi icinde muhafaza edilmelidir.

6.5 Ambalajin yapisi ve icergi

Karton kutu icinde bromobutil tipa ve aluminyum flip-off kapakl Tip | borosilikat caye. s
5 sise/kutu

6.6 Beseri tibbi Grinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel dnlemler

Tibbi Atiklarin Kontroli Yénetmefii ve Turkiye Atom Enerjisi Kurumu’nun Radyoaktif
Madde Kullanimindan Olag Atiklarailiskin Yonetmelik kurallarina uygun olarak atiklar
bertaraf edilmelidir.

Radyofarmasoétik uygulanmasigdadyasyon veya idrar dokilmesi v.s nedenleri ile
bulasma yuzinden der kisiler icin risk olugurur. Bu nedenle ulusal mevzuata uygun
olarak radyasyondan korunma 6nlemleri alinmalidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Eczacibal Monrol Nikleer Uriinler Sanayi ve Ticaret A.S
TUBITAK MAM Teknoparki
41470 @bze - KOCAEIL

Tel: (0 262) 648 02 00 (pbx)
Faks: (0 262) 646 40 39
e-posta: monrol@monrol.com.tr

8. RUHSAT NUMARASI

229/ 58



9. ILK RUHSAT TAR iHI/ RUHSAT YENILEME TARI Hi

ilk Ruhsat Tarihi: 14. 02. 2011

Ruhsat Yenileme Tarihi:

10.KUB’UN YEN ILENME TAR IHi

11. DOZIMETRIi

Tc-99m-DMSA icin yetgkinler ve ¢cocuklar icin tahmin edilen radyasyon dozégagida
tabloda verilmgtir. Hesaplamalarda efektif yari 6mur, fiziksel yarii@molarak
degerlendirilmistir.

Hesaplanan radyasyon dozwyaegerleri (mSv/MBQ)

Organ Yeni dogar Cocuk Yetiskin
1 yas 5 yas 10 yas | 15 yas

Bobrekler 2.0 0.78 0.45 0.31 0.23 0.19
Overler 0.037 0.018 | 0.010| 0.0064 0.0046 0.0035
Kemik yiizeyi 0.052 0.026 | 0.014| 0.0091 0.0062 0.00%0
Kemik iligi 0.029 0.015 | 0.0095 0.0070 0.0048 0.0041
Testisler 0.020 0.0091| 0.0050 0.0032 0.0024 0.0018
Mesane duvari 0.052 0.024/ 0.020 0.013 0.019 0.015
Efektif doz @degeri| 0.16 0.0067| 0.039 | 0.027| 0.020 0.016

Ref: Radiation Dose Estimates to Adults and Children from Various Radiopharmaceuticals Latest
Revision Date: 4/30/96 Radiation Internal Dose Information Center. Oak Ridge Institute for Science
and Education . Oak Ridge, TN 37831

12. RADYOFARMASOT iKLERI N HAZIRLANMASINA YONEL iK TAL IMATLAR

MON.DMSA KIT, Tc-99m sodyum perteknetat ¢ozeltisi ilave edilmeden 6nce radyoaktif
degildir. Tc-99m ilave edildikten sonra flakon, uygurr biursun kap icinde ve 25 °C’nin
altinda oda sicakiinda muhafaza edilmelidir.

Isaretleme aseptik kaylarda ve kurgn zirh arkasinda gercekigilmelidir.

Isleme balamadan 6nce Uriintmsgsi kontrol edilmelidir. Kirik, catlak veya kapak hrii

bozuk olan flakonlar kullaniimamalidir.

Kullaniimayan kisimlar, kullanim sonrasi cusatiklar “Radyoaktif Madde Kullanimindan
Olusan Atiklaralliskin Yénetmelik” kapsaminda @erlendirilmelidir.

Tc-99m-DMSA'nin hazirlanmasi :

MON.DMSA KIT’i kullanilarak Tc-99m-DMSA c¢ozeltisi hazirlanmasi radyasyon korunmasi
icin uygun bir kugun zirh arkasinda ve aseptikskdlar altinda gergekigirilir.

Prosedur :

« Isleme balamadan 6nce kitigesi kontrol edilmelidir. Kirik, catlak veya kapak muhr
bozuk olan ieler kullaniimamalidir.

+ Islemler sirasinda plastik steril eldivenler giyilnui



* Flakonun plastik flip-off kapg cikarilir, lastik tipa kutu icinde bulunan alkoihendil
ile silinir ve kugun koruyucu igine yerkgirilir.

« Uriin gsesi azot gazi altinda kapatiknr sise basincini gtlemek icin perteknetat
ilavesinden 6ncageye steril bir gne batiriniz

e Kursun arhli steril bir enjektdr ile 2-10 ml steril, apjen sodyum perteknetat ¢ozeltisi
sise icine enjekte edilir.

» Bir fakon igerginin isaretlenmesi icin 6nerilen maksimum Tc-99m aktiviés0 mCi
dir.

* Kursun zirh arkasinda liyofilize toz ¢ézininceye kadge hafifce calkalanir.

*  COzeltinin partikiler madde igerip icermelive berraklg gorsel olarak kontrol edilir.
Berrak olmayan ¢ozelti kullanilmamalhdir.

* Hazirlanan ¢ozelti 20-30 dakikalik inkiibasyon sirresi sonrasinda kullanima hazirdir.

* Bir doz kalibratériinde 6lciim yapilarak radyoaktivite miktari belirlenir.

Kit s isesi oksidasyonu 6nlemek amaci ile azot icermektedifastaya uygulanacak doz
alinirken kit s isesi icine hava verilmemelidir.

Tc-99m-DMSA c¢ozeltisinin kullanim 6mri 8 saattir. 25°C’nin altinda oda sigakia
muhdaza edilmelidir.

Radyokimyasal saflik tayini:

Uyari: Caliyma, radyasyon guvegiicalisma kogllari dikkate alinarak yapilmalidir!
Sabit faz: Silika jel emdirilmg tabaka

Hareketli faz:Metil-etil-keton

Islem basamaklari:

1. Kromatografi tanki ve tabaka hazirlanir.

2. Numune 0 (sifir) ¢izgisine damlatilir.

3. Damla kurumadan tabaka tanka hemen gtetle ve kromatografi balatilir.
Hareketli fazin 10 cm yurimesig@anir.

4. Tabaka tanktan c¢ikarildiktan sonra havada kurutulur.

5. TLC tarayici cihaz ile radyoaktivite glami belirlenir.

6. zlenen piklerin Rf dgerleri yorumlanir.

Peteknetat safsizi Rf= 0,9-1 de, Teknesyum suksimer kompleksi iseORféa kalir.
Teknesyum suksimer (Tc-99m-DMSA) kompleksinin aktivitesi toplam aktivitenin %95’inden
az olmamalidir. Perteknetat safgirise %2 den fazla olmamalidir.

DIKKAT: Tc-99m sodyum perteknetat ile MON.DMSA Kl Tsaretlendikten sonra Tc-99m-
DMSA c¢Ozeltisini tanimlamak igin Ittfen karton kutu iginde bulunan 6zel olarak
hazirlanmis etiketleri, bilgileri tamamladiktan sonra tercihekursun muhafaza Gizerine ya
da isaretleme 6ncesinde flakon Uzerine ygpriniz.

Kutu icinde flakon kauguk tipalarinin dezenfeksiyonu i¢in swab (mendil) bulunmaktadir.
Lutfen flakonu kullanima hazirlarken bu mendili kullaniniz. Mendiller %70 izopropil alkol
icermektedir. Lutfen mendilde kullanilan antiseptik haricinde bir antiseptik madde
kullanmayiniz.



