1.8.2 System zarzadzania ryzykiem — Cz¢$¢ VI
Chlorek (°®Ga) galu

Wersja 02.0

CZESC VI: STRESZCZENIE PLANU ZARZADZANIA RYZYKIEM

WEDLUG PRODUKTU

Substancja czynna (INN lub nazwa zwyczajowa): Chlorek (%®Ga) galu

Produkt(y), ktorych dotyczy (nazwa(y) handlowa/e): | Galli Ad
GalliAd
8Ga-IRE-ELIT

Whioskodawcy:

Nazwa Podmiotu Odpowiedzialnego lub IRE ELiT

Data odciecia danych dla tego modutu

Numer wersji Planu Zarzadzania Ryzykiem (RMP) przy
ostatniej aktualizacji tego modutu

IRE ELiT 1

30-czerwca-2017

02.0

Pouftne



1.8.2 System zarzadzania ryzykiem — Cz¢$¢ VI Wersja 02.0
Chlorek (°®Ga) galu

VI.1 Elementy tabeli podsumowujacych w EPAR

VI.1.1 Tabela podsumowujaca zastrzezenia dotyczace bezpieczenstwa

Tabela 1: Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Wazne zidentyfikowane ryzyka Nie dotyczy

Istotne potencjalne ryzyka -Przypadkowe bezposrednie zastosowanie u pacjentow
-Przebicie %Ge

-Dziatanie kancerogenne i dziedziczne

-Zawodowe i niezamierzone narazenie na promieniowanie

Brakujace informacje: Nie dotyczy

VI.1.2 Tabela dotyczaca trwajacych i planowanych badan w ramach planu
monitorowania bezpieczenstwa farmakoterapii po wydaniu pozwolenia na
dopuszczenie do obrotu

Ten rozdziat nie ma zastosowania, poniewaz w ramach planu monitorowania bezpieczenstwa
farmakoterapii po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu nie przewidziano, ani nie
prowadzi si¢ zadnych badan.

VI.1.3 Podsumowanie planu badan rozwojowych dotyczacych skutecznosci
przeprowadzanych po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do obrotu

Ten rozdziat nie ma zastosowania, poniewaz nie jest wymagany plan badan rozwojowych
dotyczacych skutecznosci przeprowadzanych po wydaniu pozwolenia na dopuszczenie do
obrotu.

IRE ELiT 2 Poufne
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VI.1.4 Tabela podsumowujaca dzialania minimalizujace ryzyko

Wersja 02.0

Tabela 2: Tabela podsumowujaca dzialania minimalizujace ryzyko

Kwestia
bezpieczenstwa

Rutynowe dzialania minimalizujace ryzyko

Dodatkowe
dzialania
minimalizujace
ryzyko

Przypadkowe
bezposrednie
zastosowanie u
pacjentow

Rozdziat 4.1: “Ten produkt leczniczy nie jest
przeznaczony do bezposredniego stosowania u
pacjentow.”

Rozdziat 4.2: ,, Roztwor chlorku galu (°®Ga) nie jest
przeznaczony do bezposredniego stosowania u pacjentow,
ale jest stosowany do radioznakowania in vitro r6znych
czasteczek nosnikowych.”

Rozdziat 4.4: ,, Roztwor chlorku galu (®Ga) nie moze by¢
podawany bezposrednio pacjentowi, ale jest stosowany do
radioznakowania in vitro r6znych czasteczek
no$nikowych”

Rozdziat 4.9: ,,Przypadkowe podanie eluatu ztozonego z
kwasu solnego 0,1 mol/l moze spowodowac miejscowe
podraznienie zyt, a w przypadku wstrzyknigcia
okotozylnego — martwicg tkanek. Cewnik lub objety
obszar nalezy przeplukaé izotonicznym roztworem soli
fizjologiczne;.

Nie nalezy oczekiwac toksycznego dziatania wolnego
%Ga po nieumyslnym podaniu eluatu. Podany wolny
%Ga rozpada sie niemal catkowicie do nieaktywnego
87n w krotkim czasie (97% rozpada sie¢ w ciggu 6
godzin). W tym czasie ®®Ga koncentruje si¢ gldwnie we
krwi/osoczu (wigze si¢ z transferryng) i w moczu. Pacjent
powinien by¢ nawodniony, aby zwigkszy¢ wydalanie
%8Ga. Zaleca si¢ rowniez diurezg¢ stymulowang oraz
czgste oproznianie pgcherza moczowego.

Dawke promieniowania u ludzi mozna oszacowaé na
podstawie informacji podanych w punkcie 11.”

Rozdziat 5.2: ,, Roztwor chlorku galu (°®Ga) nie jest
przeznaczony do bezposredniego stosowania u
pacjentow, ale jest stosowany do radioznakowania in
vitro roznych czasteczek nosnikowych. Z tego powodu
wlasciwosci farmakokinetyczne produktéw leczniczych
znakowanych ®*Ga beda zaleze¢ od charakteru produktu
leczniczego, przeznaczonego do radioznakowania.”

Inne rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:

Ten lek jest przeznaczony do stosowania wytacznie w
wyznaczonych o$rodkach medycyny nuklearne;j i
powinien by¢ obslugiwany wytacznie przez specjalistow
z dos§wiadczeniem w zakresie radioznakowania in vitro.

Brak
proponowanych

IRE ELiT
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Tabela 2: Tabela podsumowujaca dzialania minimalizujace ryzyko (ciag dalszy)

Kwestia
bezpieczenstwa

Rutynowe dzialania minimalizujace ryzyko

Dodatkowe
dzialania
minimalizujace
ryzyko

Przebicie Ge

Rozdzial 12: ,, Podczas kazdej elucji z kolumny jest
wyplukiwana niewielka ilo$¢ %*Ge. Przebicie %%Ge jest
wyrazane jako warto$¢ procentowa catkowitej ilosci *Ga
eluowanej z kolumny z uwzglednieniem korekty rozpadu.
Przebicie ®Ge nie jest wicksze niz 0,001% eluowanej
aktywnosci ®Ga. Przebicie ®Ge w przypadku tego
generatora zazwyczaj rozpoczyna si¢ od poziomu tak
niskiego jak 0,0001% w momencie zwolnienia do obrotu i
moze nieznacznie wzrasta¢ wraz z liczbg wykonanych
elucji.”

Rozdziat 12: ,,Aby utrzymac niskie przebicie, generator
nalezy eluowac co najmniej raz w kazdym dniu
roboczym. Przy stosowaniu zgodnym z instrukcja, poziom
przebicia powinien utrzymywac si¢ ponizej 0,001% przez
okres 12 miesigcy.”

Rozdziat 12: ,,W celu testowania przebicia **Ge nalezy
poréwnac¢ poziom aktywnosci ®*Ga oraz *Ge w eluacie.
Szczegbdlowe informacje mozna znalez¢ w Monografii
Farmakopei Europejskiej nr 2464.”

Rozdziat 12: ,, Przebicie *Ge moze wzrosna¢ powyzej
0,001%, jesli w generatorze nie sa wykonywane eliche
przez wiecej niz 2 dni. Jesli generator nie byl uzywany
przez 3 dni lub dluzej, nalezy przeprowadzi¢ jego wstgpna
elucj¢ 10 ml sterylnego, ultraczystego 0,1 mol/l kwasu
solnego na 7-24 godziny przed planowanym uzyciem.”

Inne rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:

Ten lek jest przeznaczony do stosowania wytgcznie w
wyznaczonych osrodkach medycyny nuklearnej i
powinien by¢ obshugiwany wyltacznie przez specjalistow
z doswiadczeniem w zakresie radioznakowania in vitro.

Brak
proponowanych

Dziatanie
kancerogenne i
dziedziczne

Rozdzial 4.4: “W przypadku kazdego pacjenta ekspozycja
na promieniowanie musi by¢ uzasadniona
prawdopodobnymi korzy$ciami.

Podawana aktywno$¢ powinna by¢ w kazdym przypadku
mozliwie jak najnizsza, aby uzyska¢ wymagany rezultat.”

Inne rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:

Ten lek jest przeznaczony do stosowania wylgcznie w
wyznaczonych o$rodkach medycyny nuklearne;j i
powinien by¢ obslugiwany wylacznie przez specjalistow
z doswiadczeniem w zakresie radioznakowania in vitro.

Brak
proponowanych

IRE ELiT
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Tabela 2: Tabela podsumowujaca dzialania minimalizujace ryzyko (ciag dalszy)

Kwestia
bezpieczenstwa

Rutynowe dzialania minimalizujace ryzyko

Dodatkowe
dzialania
minimalizujace
ryzyko

Zawodowe i
niezamierzone
narazenie na
promieniowanie

Rozdziat 6.4: “Przechowywanie produktow
radiofarmaceutycznych powinno by¢ zgodne z krajowymi
przepisami dotyczacymi materialow radioaktywnych.”
Rozdzial 6.6: “Produkty radiofarmaceutyczne powinny
by¢ odbierane, stosowane i podawane wylacznie przez
osoby upowaznione w okreslonych warunkach
klinicznych. Ich przyjmowanie, przechowywanie,
stosowanie, przekazywanie i utylizacja podlega przepisom
i/lub odpowiednim licencjom wlasciwej organizacji
urzedowej. Produkty radiofarmaceutyczne powinny by¢
przygotowywane w sposob spelniajacy zardwno
wymagania bezpieczenstwa odnoszace si¢ do
promieniowania, jak i jako$ci farmaceutycznej. Nalezy
podja¢ odpowiednie aseptyczne srodki ostroznosci. Nie
wolno demontowac generatora z jakiegokolwiek powodu,
poniewaz moze to spowodowac uszkodzenie
komponentéw wewnetrznych i wyciek materiatu
radioaktywnego. Ponadto demontaz obudowy spowoduje
ekspozycje otowianego ekranu na operatora. Procedury
podawania powinny by¢ przeprowadzane w sposob
zapewniajgcy minimalizacj¢ ryzyka zanieczyszczenia
produktu leczniczego i napromieniowania operatorow.
Obowiazkowe jest stosowanie odpowiedniej ostony.
Podawanie produktéw radiofarmaceutycznych stwarza
ryzyko dla innych os6b zwigzane z promieniowaniem
zewnetrznym lub skazeniem spowodowanym rozlaniem
moczu, wymiotami itp. Nalezy zatem podja¢ srodki
ostroznos$ci w zakresie ochrony przed promieniowaniem
zgodnie z przepisami krajowymi.”

Rozdzial 11: “Ogolnie zaleca si¢, aby generator byt
przechowywany w dodatkowej ostonie w celu
zminimalizowania dawki dla personelu obstugujacego
urzadzenie.”

Inne rutynowe $rodki minimalizacji ryzyka:

Ten lek jest przeznaczony do stosowania wytgcznie w
wyznaczonych osrodkach medycyny nuklearnej i
powinien by¢ obslugiwany wylacznie przez specjalistow
z doswiadczeniem w zakresie radioznakowania in vitro.

Brak
proponowanych
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VI.2 Elementy przeznaczone do publicznej wiadomosci

VI.2.1 Omowienie epidemiologii choroby

Galliad nie posiada samodzielnych wskazan klinicznych. Eluat ¥GaCls jest stosowany do
radioznakowania in vitro rd6znych zestawow do przygotowywania produktéw
radiofarmaceutycznych, ktore nastepnie stosowane sg w diagnostyce obrazowej z
wykorzystaniem Pozytonowej Tomografii Emisyjnej (PET) w przypadku wielu schorzen.
Schorzenia zidentyfikowane na podstawie przegladu literatury to:

— Dhugotrwale narazenie na kortyzol (zesp6t Cushinga)

— Guz mézgu (oponiak)

— Rak trzustki (guz neuroendokrynny)

— Nowotwory prostaty

— Inne nowotwory

— Ocena czynnosci pluc

VI1.2.2 Podsumowanie korzysci wynikajacych z leczenia

Gléwne zastosowanie Pozytonowej Tomografii Emisyjnej (PET) z uzyciem czasteczek
znakowanych ®*Ga dotyczy onkologii. Jednakze wykazano rdwniez potencjat tej metody w
obrazowaniu perfuzji mig$nia sercowego, perfuzji i wentylacji ptuc, a takze stanéw zapalnych
1 zakazen. Metoda ta umozliwia doktadniejsza 1 ilosciowa ocene diagnostyczna, co pozwala
na przyktad na indywidualne planowanie terapii nowotworowej, prowadzac do
skuteczniejszego leczenia oraz oszcz¢dnosci kosztow.

®Ga posiada szereg zalet w porownaniu do innych radionuklidow stosowanych jako znaczniki
w diagnostyce obrazowej. Jest pozyskiwany z generatora o dtugim okresie trwatosci i
korzystnych kosztach eksploatacyjnych. Proces znakowania radioizotopowego nadaje si¢ do
automatyzacji oraz przygotowania w formie zestawow typu ,.kit”. Okres pottrwania *Ga
umozliwia zarowno wytwarzanie, jak i zastosowanie gotowych preparatow. Zapewnia on
odpowiedni poziom aktywno$ci promieniotworczej dla uzyskania obrazow wysokiej jakosci,
umozliwiajgc jednoczesnie krotki czas badania (szybkie przeprowadzenie procedury
diagnostycznej), ograniczenie dawki promieniowania dla pacjenta i personelu oraz szybkie
wypisanie pacjenta. Umozliwia rowniez wykonywanie powtarzalnych badan w ciggu jednego
dnia.

VI1.2.3 Niewiadome zwigzane z korzySciami z leczenia

Eluat — roztwor chlorku galu (**Ga) — jest wykorzystywany do radioznakowania in vitro roznych
czasteczek nosnikowych, przeznaczonych do diagnostyki obrazowej z wykorzystaniem
pozytonowej Tomografii Emisyjne; (PET). Korzysci terapeutyczne moga by¢ doktadniej
ocenione w odniesieniu do tych czasteczek, ktore sg radioznakowane przy uzyciu eluatu
chlorku galu %Ga.

IRE ELiT 6 Poufne
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VI1.2.4 Podsumowanie informacji dotyczacych bezpieczenstwa stosowania

Tabela 3: Istotne zidentyfikowane ryzyko

Ryzyko Dostepne informacje Mozliwo$¢ zapobiegania

Nie dotyczy - -

Tabela 4: Istotne potencjalne ryzyka

Ryzyko Dostepne informacje (wraz z uzasadnieniem, dlaczego uznaje si¢ je
potencjalne ryzyka)
Przypadkowe Bezposrednie podanie eluatu zawierajacego 0,1 mol/l kwasu solnego
bezposrednie moze powodowac miejscowe podraznienie zyly, jednak substancja
zastosowanie u szybko ulega rozcienczeniu we krwi. Przewiduje sig, ze nasilenie takiej
pacjentow reakcji bytoby niewielkie, a rokowanie — korzystne.

Pomimo, ze produkt jest przeznaczony do stosowania wylacznie w
wyznaczonych osrodkach medycyny nuklearnej i powinien by¢
obslugiwany wylacznie przez specjalistow z do§wiadczeniem w zakresie
radioznakowania in vitro, istnieje mozliwos¢ wystapienia bledu
ludzkiego.

Dotychczas nie odnotowano zadnego przypadku.

Przebicie %8Ge Przebicie ®*Ge w przypadku preparatu Galliad nie przekracza 0,001% w
catym okresie trwalosci produktu, o ile jest on stosowany zgodnie z
warunkami opisanymi w Charakterystyce Produktu Leczniczego

(ChPL).

Badania wykazaly, ze poziom radioaktywnos$ci wynikajacy z przebicia
8Ge u szczurdw jest skrajnie niski, przy czym najwyzsze wartosci
radioaktywnosci ®Ge odnotowano w moczu i watrobie (<2 X 1074%
podanej dawki na gram tkanki, od 5 minut do 3 godzin po podaniu). Prog
dopuszczalnego przebicia *Ge okreslony w monografii Farmakopei
Europejskiej moglby zosta¢ zwigkszony co najmniej stukrotnie bez
narazania bezpieczenstwa pacjenta.

Awaria urzadzenia jest mato prawdopodobna, jednak przebicie *Ge
moze wystapic, jesli specjalista z doswiadczeniem w znakowaniu in vitro
nie przestrzega instrukcji zawartych w ChPL — zaréwno tych
dotyczacych redukcji ryzyka, jak i sprawdzania poziomu przebicia.

Do tej pory nie odnotowano zadnego przypadku.

Dziatanie kancerogenne i| Dzialanie kancerogenne oraz efekty dziedziczne stanowia efekt klasowy
dziedziczne zwigzany z promieniowaniem jonizujacym, ktoérego ryzyka nie mozna
catkowicie wykluczy¢ w przypadku narazenia na **Ga.

Dotychczas nie odnotowano zadnego przypadku.

Zawodowe i Podanie radiofarmaceutykoéw wiaze si¢ z ryzykiem narazenia os6b

niezamierzone narazenie | trzecich na promieniowanie zewngtrzne lub skazenie. W zwigzku z tym

na promieniowanie narazenie zawodowe oraz niezamierzone narazenie na promieniowanie
uznawane jest za potencjalne ryzyko zwigzane ze stosowaniem produktu
Galliad.

Dotychczas nie odnotowano zadnego przypadku.

IRE ELiT 7 Pouftne
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Tabela 5: Brakujace informacje

Ryzyko Dostepne informacje

Nie dotyczy -

VI.2.5 Podsumowanie dodatkowych dzialan minimalizujacych ryzyko w odniesieniu
do okreslonych zagrozen

Wszystkie leki posiadajg Charakterystyke Produktu Leczniczego (ChPL), ktéra dostarcza
lekarzom, farmaceutom oraz innym pracownikom ochrony zdrowia informacji dotyczacych
stosowania leku, mozliwych zagrozen oraz zalecen dotyczacych ich minimalizacji. Skrocona
wersja tych informacji, napisana jezykiem przystgpnym dla pacjenta, zawarta jest w ulotce dla
pacjenta (PL). Srodki opisane w tych dokumentach okre$lane sg jako rutynowe $rodki
minimalizacji ryzyka.

System zarzadzania ryzykiem stanowi element zdecentralizowanej procedury dopuszczenia
do obrotu produktu Galliad. W zwigzku z tym Charakterystyka Produktu Leczniczego oraz
ulotka dla pacjenta dla Galliad nie sg jeszcze cze$cig zadnego Europejskiego Publicznego
Raportu Oceniajacego (EPAR).

Dla tego leku nie przewidziano dodatkowych srodkéw minimalizacji ryzyka.
VI1.2.6 Przewidywany plan rozwoju po wprowadzeniu do obrotu

Ten rozdziat nie ma zastosowania, poniewaz nie jest wymagany plan rozwoju po
wprowadzeniu do obrotu.

VI1.2.7 Podsumowanie zmian wprowadzonych w planie zarzadzania ryzykiem w
porzadku chronologicznym

Ten rozdziat nie ma zastosowania, poniewaz jest to pierwsza wersja planu zarzadzania
ryzykiem przedtozona dla tego produktu leczniczego.

IRE ELiT 8 Pouftne



