KISA URUN BILGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI:
MON.GALYUM-67 74 MBqg/ mL i.v. enjeksiyonluk ¢ozelti iceren flakon
2. KALITATIF VE KANT ITATiF BILESiIM1

Etkin madde:
Galyum €’Ga) sitrat 74 MBq (2 mCi) / mL

Yardimci maddeler

Benzil alkol 0.5 mg
Sodyum klortr (% 0.9) 9 mg/ mL
Sodyum hidroksit y.m. ( pH 5.0- 8.0)

3. FARMASOTIiK FORM

Enjeksiyonluk ¢ozelti.
Berrak, renksiz, partikil icermeyen steril ve apirojen c¢ozelti.

4. KLINIK OZELL IKLER
4.1 Endikasyonlar

Galyum €’Ga) sitrat enjeksiyonluk ¢ozelti non-spesifik tiimér goriintileme ve/veya
inflamatuar lezyonlarin lokalizasyonu amaciyla kullanilir.

* Non spesifik timor goruntileme;

Diger gorunttleme yontemleri ile beraber Hodgkin ve Rlaagkin lenfomalarin tani, evreleme
ve tedaviye yanitinin belirlenmesinde, browpplazmlarinin tani ve evrelemesinde kullanilir.
Ilave olarak dier malignitelerin yayilim dizeyinin belirlenmesindekii guivenilirlik dizeyleri
ile kullantlir.

« Inflamatuar lezyonlarin tani ve lokalizasyonunda;

Diger goruntuleme yontemleri ile beraber sarkoidoz, tkitkez, interstisiyel ak@er hastafi

gibi enflamatuar hastaliklarin tani ve takibinde, pndmosistitis karini pnémonisi gibi firsatgi
enfeksiyonlarin tanisinda, nedeni bilinmeyeniatargtiriimasinda ve lokalizasyonunda
kullantlir.

4.2 Pozoloji ve uygulamagkli

Pozloji /luygulama sikligi ve suresi:

MON.GALYUM-67 enjeksiyonluk ¢ozelti yalnizca diagnostik amacla kullanilan bir
radyofarmasotik ilagtir.

RADYOFARMASOTIKLER SADECE NUKLEER TIP UZMANLARI TARAFINDAN
NUKLEER TIP MERKEZLERNDE UYGULANMALIDIR.



Eriskin dozu:
Eriskinler (70 kg) icin 6nerilen MON.GALYUM-67 dozu 74-185B¢q (2-5 mCi) dir.

Calismalardan elde edilen veriler, optimum timor goriintidezamaninin enjeksiyondan 24, 48
saat sonra veya bazi durumlar igin 72, 96 saat sonra alingmieg@stermektedir. Ancak
bireyler arasinda dnemli biyolojik ggkenlikler olabilir ve kabul edilebilir bir gorinti
enjeksiyondan sonraki 6. saatten 120. saate kadar bir strecte alinabilir.

Bagirsaklarin radyoaktif maddeden arindiriimasi ve gguatif sonug alinmamasi icin
enjeksiyon guininden son gorintl alma zamanina kadar gunltk laksatifler ve/veya lavman
kullaniimasi 6nerilmektedir.

Hasta dozu enjeksiyon yapilmadan hemen dnce bir doz kalibratoriinde 6lctlmelidir. Partiktler
madde ve renklenme bakimindan gorsel olarak kontrol edilmelidir.

Son kullanma tarihi sonunda flakon igegdkullaniimamali; steril olan Grinin uygulama 6ncesi
hazirlanmasinda aseptik katara uyulmali, zirhlanrngienjektdr ve su gecirmez eldivenler
kullaniimalidir.( Bkz: 6.6, 12)

Uygulama sekli :
MON.GALYUM-67 yalnizca intravendz kullanim igindir.

Ozel popiilasyona ilskin ek bilgiler

Bbbrek/Karaciger yetmezIigi :

MON.GALYUM-67 ile bobrek ve karager yetmezlgi olan hastalarda guvenilirlik ve
etkinli gi hakkinda yapilny 6zel bir calsma bulunmamaktadir. Anca¥Galyum’un timér ve
enfeksiyon odaklari dinda bébrek ve karagerde de tutulumu oldiwundan hastalarda bu
husus g6z ontinde bulundurulmahdir.

Pediatrik populasyon :

Cocuklar icin uygulama dozu ¢kin dozu g6z 6ntine alinarak hesaplanir.
18 yain altindaki ¢ocuklarda etkinlik ve guveniligine dair spesifik bir cagma
bulunmamaktadir.

Geriyatrik PopUIasyon :

Galyum £'Ga) sitrat'in 65 yaizerindeki yalilarda giivenilirlik ve etkinlgi hakkinda

yapilmg 6zel bir calgma bulunmamaktadir. Bugtine kadar yapilan uygulamalgagdi

hastalara 6zel bir durum kayit edilmaiii

Yasl hastalarda, bobrek, karger ve kalp fonksiyonlari dikkate alinarak mimkin okm
dusik doz uygulanmali, sik eden dger hastaliklar veya kullanilan ilaclar g6z o6nine
alinmalidir.

4.3 Kontrendikasyonlar

Etkin madde veya yardimci maddelerden herhangi biring &an duyarliligi olan hastalarda
kontrendikedir.



4.4 Ozel kullanim uyarilari ve énlemleri

Patolojik calgsmalarin dogu bir sekilde yorumlanabilmesi icin intraven6z yolla uyguda
®’Ga’un normal biyodaliminin tam olarak bilinmesi gereklidir.

Gdyum-67 konsantrasyonunun anormal bigdian gostermesi genellikle patolojik bir
durumun varlgini isaret eder ancak benign lezyonlarin malign lezyoalaayirt edilebilmesi
icin ileri tani ¢algmalarinin yapiimasi gereklidir.

Gdyum sitrat uygulamasi, bazi neoplazmlarightsinde ilave tetkik olarak yapilmaktadir. Bazi
paolojik durumlar Galyum sitrat ¢cagimasinda % 40’lara varan oranda yginkgatif sonuclar
vermektedir. Bu nedenle negatif bir sonug kesinlikle bir hastalik durumunun ortadanskalkmi
olmasi gklinde yorumlanmamalidir.

Lenfositik lenfoma olgularinda @oinlukla iyi bir gériinti almaya yetecek kadar galyutras
tutulumu olmamaktadir. Bu durumda lenfomanin bu tirt igin galyum sitrat kullanimi
onerilmemektedir.

Tamor ile akut inflamasyon ayrimi Galyum sitrat lokalizasyonu ile yapilamamaktadir. Bu
nedenle patolojik durumun altinda yatan nedenin tam olarakilabiémesi icin ilave olarak
diger tani yontemlerinin uygulanmasi gerekir.

Tum radyofarmasétiklerde olduggibi Galyum sitratYGa) uygulamasinda da hastalarin,
saglik personelinin ve @er insanlarin gereksiz radyasyona maruz kalmamasAicARA
prensiplerine uygun ¢cama yapilmasina dikkat edilmelidir.

Bu tibbi Griin her ml'sinde 1 mmol (23 mg)’dan daha az sodyum ve ¢cok az miktarda ( 0.2
mg/ml) benzil alkol icermektedir. Bunlaragaherhangi bir etki beklenmez.

4.5 Diger tibbi Urtinlerle etkile sim ve diger etkilesim sekilleri

Pek cok ilagc Galyum {'Ga) sitrat biyodgilimini etkilemektedir.
Sitarabin, Florourasil, Metotreksat gibi serum demir konsantrasyonunu yukselten
antineoplastik ilaclar veya demir preparatlar’ii@a sitratin @ zamanli kullanimi
baszlanmams ®’Ga’nin fazla miktarda bulunmasina ve bunglbalarak renal atilimin ve
kemik tutulumunun artmasina neden olur. Serum demir konsantrasyonu yikselmgbine ba
olarak plazma protein anma alanlarinda demf¥'Ga ile yer dgistirebilir ve timor veya
absede”'Ga sitrat lokalizasyonu azalabilir.

- Demir tedavisi sonrasind&Ga’nin dokulara bglanmasinda ve radyokinetik 6zelliklerinde
degisiklik gorulebilir.

- Fenitoin kullananlarda lenfoma benz&fa tutulumu gériilebilmektedir.

- Siklofosfamid, vinkristin, busulfan ve bleomisin gibi interstisyel @ecifibrozu yapabilen
ilaclarla birlikte kullanimi anormal akg@r tutulumuna neden olabilmektedir.

- Radyokontrast madde kullanilarak radyolenfanjiografigga@si yapilan hastalarda,
akdgerlerde patolojik olmayan, non-spesifiiGa tutulumu belirlennstir.

- Kemoterapi ve radyoterapi uygulanan cocuk hastalarda timus bezinde belirgin diiGgyde
tutulumu gozlennsiir.

Bu nalenlerle yalanci pozitif sonuclar alinabilgcdaima akilda tutulmalidir.



Ozel poptilasyonlara iliskin ek bilgiler:
MON.GALYUM-67 ile yapiimsg 6zel bir etkilesim ¢alismasi yoktur.

Pediyatrik populasyon:
MON.GALYUM-67 ile pediyatrik populasyonda 6zel olarak yapgrmkilesim ¢calsmasi
bulunmamaktadir.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi: C

gocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/ Dogum kontroli (Kontrasepsiyon)
®/Ga-sitrat sintigrafi uygulanagazaman plasentada aktivite birikgcg6z oniine alinmalidir.
Coauk dogurma potansiyeli olan kadinlarda hamilelighesi veya periyodun gecikmesi
durumunda hamilelik testi yapiimaldir.

Radyofarmasotiklerle ghisin genel olarak menstriiasyondan sonraki 10 gigiwdeée yapiimasi
tavsiye edilir.

Gebelik donemi

Galyum €’Ga) sitratin gebe kadinlarda kullanimingkilin yeterli veri mevcut dgldir.
Hayvanlar tUzerinde yapilan ¢gtnalar, gebelik, embriyonal/fetal ggin, dogim veya dgum
sonmsi gel§im Gzerindeki etkiler bakimindan yetersizdir. (bkgik 5.3)insanlara yonelik
potansiyel risk bilinmemektedir.

MON.GALYUM-67 Enjeksiyonluk Cozelti uygulanmasi ile beklenen yararin potansiyel
zarardan yuksek olgu durumlar hari¢c gebelik doneminde kullaniimamalidi

Laktasyon donemi

Galyum ’Ga) sitrat anne siitiine gecmektedir. Bu nedenle bebekler anne siitii yerine mama
veya diger gidalarla beslenmelidir. Tekrar anne suti iledrmslye gegizamani behgn aldig
efektif doz @degeri (EDE) nin 1 mSv'in altina dtiggli zaman olarak hesaplanir. Galyum
(*’Ga) sitrat icin bu siire 3 hafta olarak hesaplanmi

Ureme yetengi/Fertilite
Gdyum (°’Ga ) sitratin deney hayvanlarinda tireme sistemi lizerine etkileri incelegtinemi

4.7 Arag ve makine kullanma yetengi Gizerindeki etkiler

Gdyum (*’Ga) sitrat uygulamasinin arag ve makine kullanma iizerine olumsuz bir etkisi
bulunmamaktadir.

4.8 Tstenmeyen etkiler

Istenmeyen etkilersagidaki siklik derecesine gore siralanir.

Cok yaygin(=1/ 10);yaygin (2/100 ila £1/10 ); yaygin olmayar(l/1000 ila 4/100); seyrek
(>1/ 10.000 ila 4/1000 ); cok seyrek (#10.000 ); bilinmiyor.



Galyum €’Ga) sitrat sintigrafisine tga olarak geljebilecek yan etkilersagida belirtiimektedir

Solunum hastaliklari
Yaygin olmayaninatci higkirik

Gadrointestinal hastaliklar
Cok nadir: Bulanti

Deri ve deri alti doku hastaliklar
Yaygin olmayan: Eritem ve kizarikhk
Cok nadir : Alerjik reaksiyonlar, cilt kizariigh, asiri duyarlik reaksiyonlari

Gayum (’Ga) sitrat intravendz uygulamasi ile anaflaktoid yapisinda advers reaksiyonlarin
gorulebilecei rapor edilmsgtir. (100.000 enjeksiyonda 1 ile 5 arasinda goriéeigli tahmin
edimektedir.) Semptomlar genellikle ortaldette olarak karakterizedir.

4.9 Doz agmi ve tedavisi

Gdyum (’Ga) sitrat ile airi doz uygulamasi rapor edilmegtii.

Ancak girl dozda uygulanmasi durumunda, hastaninsabhdugu radyasyon dozunun
azaltilmasi icin vicuttan atilimi hizlandirilmalidir. Bunun igin didretikler verilerek zorunlu
ditirez sglanmalidir.

5. FARMAKOLOJi K OZELL iKLER
5.1 FRarmakodinamik ozellikler

Farmakoterap6tik grubu : Diagnostik Radyofarmasaotik
ATC kodu : VO9HXO01

Galyum-67 demir iyonu anagio gibi davranan +3 gerlikte nonspesifik bir gorintileme
gjanidir. Intraven6z yolla verilen GalyuffiGa)sitrat primer ve metastatik timérlerde ve
enfeksiyon odaklarinda lokalize olmaktadir.

Hiicre icerisinde sitoplazmada lokalize olfiGa sitrat; transferin (% 88), laktoferin, ferritin
gibi demir tgiyici proteinlere bganir. Galyumun, demir gamasinda gérev alan ve bfr
globulin olan transferine [Ig@anmasini etkileyen en oOnemli faktér serum demir
konsantrasyonudur.

Galyum sitratin bu dokularda tutulum mekanizmasi hentiz aydinlatilgtma@ncak klinik
arastirmalarda galyum sitratin lizozimlerde birigitve ¢cézinebilir intraselltler bir proteine
baglandgl dogrultusundadir.

Diagnostik amagcla uygulan&fGa’nin kimyasal ve radyoaktif konsantrasyonlarinda herhangi bir
farmakodinamik etki gozlenmez.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

Emilim:

Galyum €’Ga) sitratin intraven6z enjeksiyonundan sonra timér ve enfeksiyon alagitzdad!
nomal dokulardaki en yuksek konsantrasyonda tutulumu renal kortekste olmaktadir. Ancak
enjeksiyondan sonraki birinci giinde en yiiksek Galyti@g) tutulumu kemiklerde ve lenf
nodulerinde, bir hafta sonrasinda ise kagacive dalakta oluwaktadir.



Galyum £’Ga) sitratin biyolojik yari émrii 2-3 haftadirV. verildikten sonraki 7. giinde tiim
vlcuttaki Ga-67 tutulumu ortalama % 65'tir.

Dagilim

Normalde ®’Ga karaater, dalak, kolon ve kiiciik bir miktarda da kemik veriie ili ginde
toplanmaktadir. Nazofarenks, lakrimal glandlar ve eksternal genital bélgede de normal olarak
aktivite gorulebilmektedir. Gebelik, laktasyon vesatidan oOstrojen verilmesinden sonra
memelerde de uptake gorulmektedir.

Eliminasyon :
Galyum f’Ga) sitratin viicuttan atihmi oldukca yaua Biyolojik yari émrii 2-3 haftadid. V.

verildikten sonraki 7. gunde % 26’si idrar ile, % 9'u fecesle atilmaktadir. Kemikte 90 glinden,
karacger ve bobreklerde 30 giinden daha uzun bir sire budunghlsmalarda gosterilngtir.

5.3 Klinik dncesi gavenlilik verileri

Radyogalyuma ait toksisite cgthalar deney hayvanlari tizerinde ¥&a izotopu ile
yapilmstir. ““Ga’nin spesifik aktivitesinin diik olmasi nedeniyle metalik galyumstgici
olarak ilave edilmgtir. Dolayisi ile bulunan toksik etkiler metalik gaiy ve/veya
radyogalyuma ait etkilerdir.

Sicanlarda yapilan akut toksisite galasinda 10 gunlik uygulamada hesaplanan, dBgeri
>220 ny/kg viicut girhigidir. Kopeklerde Galyum'{Ga) IV uygulamasini takiben bulunan
LDso degeri 18.2 mg/kg dir (Bruner, Cooper ve Rechbocksgadst).

Bruner'in, yan etkiler ve dgsikliklerden elde ettii verileri degerlendirmesi ile insanlar igin
tahmin ettgi LD 10 degeri, 20 mg/kg —vicut @rligidir.

Gdyum sitratin intraven6z tek-doz toksisitesi sicanlara kiyasla képeklerde ¢ok daha toksiktir.
Galyum kamdlatif toksik etkiler gostermektedir. Birkag hafta stiresince 6.5 mg/kg dozdan 20

mg/kg doza varan uygulamalar sonucu 6limcul olabilmektedir. Bu dozlar insanlara diagnostik
amagla uygulanan Galyum dozunun (6rnekg/Z(kg) yaklaik 1000 katidir.

Karsinojenik, Mutajenik ve Ureme (zerine etkiler

Galyum sitrat ile karsinojenisite, mutajenisite ve Ureme uzerine olan etkilerine dair gmiragali
yapilmamstir.

6. FARMASOTIK OZELL iKLER

6.1 Yardimci maddelerin listesi

Sodyum klorur (% 0.9 ¢ozeltisi)

Sodyum hidroksit ¢ozeltisi,

Benzil alkol

6.2 Gegimsizlikler

MON.GALYUM-67 Enjeksiyonluk Cozeltinin bilinen bir gegimsiglibulunmamaktadir.



6.3 Raf omru
Uretim tarihinden itibaren 9 gundir.
6.4 Saklamaya yonelik 6zel uyarilar

MON.GALYUM-67 Enjeksiyonluk Cozelti raf 6mriu siresince orijinal gam koruma kabi
icinde 25°C nin altinda oda sicakinda saklanmalidir.

6.5 Ambalajin niteli gi ve icerigi

I¢ ambalaj : Aluminyum mihrli, kauguk tipali 10 mp Ticam flakon.
Dis ambalaj (icten da dogu): Kursun zirh, plastik kugun zirh kabi, teneke kutu ve koruyucu
amach plastik kutu.
Ambalaj blayukligl :185 MBq / 2,5 ml / 1 Flakon/ Kutu
370B4 /5 ml/ 1 Flakon / Kutu

6.6 Beseri Tibbi Griinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

MON. GALYUM-67 enjeksiyonluk ¢cozelti radyoaktif 6zelliktedir. Bu nedenle Turkiye Atom
Enerjisi Kurumu’'nun Radyoaktif Madde Kullanimindan GlogAtiklarailiskin Yonetmelik
kurallarina ve Tibbi Atiklarin Kontrolii Yonetmgine uygun olarak atiklar bertaraf edilmelidir.

Radyofarmasotik uygulanmasi,sdiadyasyon veya idrar, kusma v.s. nedenler ilesbuda
yoluyla diger Kisiler icin risk olugurur. Bu nedenle ulusal mevzuata uygun olarak reyayalan
korunma onlemleri alinmalidir.

7. RUHSAT SAHIBI )
Eczacibal Monrol Nukleer Urlinler Sanayi ve Ticaret A.S

TUBITAK MAM Teknoparki
41470 @bze - KOCAEL

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

8. RUHSAT NUMARASI
226/23

9. ILK RUHSAT TAR iHi/ RUHSAT YENILEME TARI Hi

Ilk Ruhsat Tarihi: 21.09.2010
Ruhsat Yenileme Tarihi:

10. KUB’ iin YENILENME TAR IHI



11. DOZMETRI

Galyum ('Ga) sitrat intravendz uygulanmasi sonucundaisdan doz dgerleri aagida

tabloda verilmektedir.

Organ Hesaplanan Radyasyon Doz §tlegerleri

(mSv/MBQ)

Yenidogan lyas | 5yas 10 yas | 15vyas Eriskin
Bobrek Ustu bezleri 0.62 0.56, 0.36 0.26 0.18 0.13
Kalin bgirsak (alt)| 1.1 054 | 0.61 0.43 0.26 0.20
duva
Ince bairsak 0.66 030 | 0.21 0.15 0.095 0.076
Kalin bagirsak 0.78 0.36 | 0.35 0.24 0.15 0.12
(tg) duvari
Bobrekler 1.2 0.48 | 0.28 0.19 0.14 0.11
Karacier 1.3 0.58 | 0.32 0.22 0.15 0.11
Yumurtahklar 0.84 0.37 | 0.22 0.15 0.099 0.079
Kemik ylzeyi 17 5.3 2.3 14 0.84 0.65
Kirmizi kemik iligi 4.2 1.4 0.68 0.38 0.23 0.21
Dalak 2.1 0.83 | 0.46 0.30 0.20 0.14
Testisler 0.70 0.29 | 0.16 0.10 0.064 0.052
Efektif Doz 1.8 0.69 |0.38 0.24 0.15 0.12
esdegeri

Ref: Radiation Dose Estimates to Adults and Children from Various Radiophar maceuticals
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.GALYUM-67 enjeksiyonluk ¢ozelti hastaya uygulamaya hazir formda uretilmektedir

Ancak hastaya uygulanacak doz “ 4.2 Pozoloji ve uygulakil $oliminde belirtilen
miktarlara gore ayarlanir.

MON.GALYUM-67 enjeksiyonluk ¢ozelti steril apirojen ve radyoaktif bir Griindur. Bu nedenle

hastaya uygulanincaya kadar sterilitesini korumak icin aseptiklacda hazirlanmalidir ve
kursun arh arkasinda c¢aflmalidir.

Hasta uygulama dozu hazirlanmasi sirasinda su gegirmez eldivenler giyilmelwe zuinli
enjektdrler kullaniimahdir




Uygun bir koruyucu zirh altindaleme balamadan 6nce ¢6zeltinin yabanci madde icerip
icermedgi ve berraklgl gorsel olarak kontrol edilmelidir. Berrak olmayarivweya iginde
herhangi bir madde gortlen ¢ozelti kullanilmamalidir.

Hasta dozu, hastaya uygulanmadan hemen dnce bir doz kalibratérinde 6lctlmelidir.

Kullaniimayan veya atik maddeler ulusal mevzuatlara uygun olarak bertaraf edilmelidir.
(Bakiniz bolum 6.6)

Genel Ozellikler

®/Ga tani amaciyla kullanilan bir radyoniiklid olup gama i1 yayarak ve elektron
yakalama yolu ile bozunarak kararli bir element d&n ye dénuir.

Yarilanma suresi 78.26 saattir.

Tablo 1:°°Ga Bozunma Tablosus(i= 78.3 saat)

Saat Katsayisi Saat Katsayis Saat Katsayis|
0* 1.00 48 0.65 96 0.43

6 0.95 54 0.62 108 0.38

12 0.90 60 0.59 120 0.35

18 0.85 66 0.56 132 0.31

24 0.81 72 0.53 144 0.28

30 0.77 78 0.50 156 0.25

36 0.73 84 0.48 168 0.23

42 0.69 90 0.45

*Kalibrasyon Zamani

Tarama ve goéruntileme gahalarinda yararlanilan ana foton ve 6zellikleri Teblde
verilmektedir.

Tablo 2:°’Ga’nin balica radyasyon emisyon verileri

Radyasyon Bozunma / % ortalama Ortalama Enerji (KeV)
Gamma-2 2.9 91.3

Gamma-3 35.7 93.3

Gamma-4 19.7 184.6

Gamma-5 2.2 209.0

Gamma-6 16.0 300.2

Gamma-7 4.5 393.5

Ref: Kocher, D.C., Radioactive Decay Tables, Health and Safetyare
Division, National Technical Information Service, DOE/TIC-11026, pg.
80, 1981.

Dis Radyasyon:

®'Ga icin spesifik gamaini sabiti 1 cm’de 5.58 microcoulombs/Kg-sa-MBq (0.88RmCi)
dir. Kursun kalinlginda ilk yarilama dgeri 0.066 cm’dir. Aagidaki tabloda ¢etli kalinliklarda
kursunun®’Ga’den yayilan radyasyonu zayiflatmazetéeri verilmektedir.
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Kursun zirhlama ile azaltilan radyasyon

Kursun zirh kalinl g1 (cm) Zayiflatma katsayisi
0.066 0.5
0.41 10"
1.2 10°
2.5 10°
4.8 10*
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