ANEXO |

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO



1. NOME DO MEDICAMENTO

VIZAMYL 400 MBg/mL solucéo injetavel

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
Cada mL de solugdo injetavel contém 400 MBq de flutemetamol (*®F) a data e hora de referéncia.

A atividade por cada frasco para injetaveis pode variar entre 400 MBq e 4000 MBq ou entre 400 MBq
e 6000 MBq a data e hora de referéncia.

O fltor (*®F) decai para oxigénio estavel (30) com uma semivida de cerca de 110 minutos emitindo
um positrdo com radiacéo de 634 keV, seguido de radiagdo fotdnica de aniquilacdo de 511 keV.

Excipientes com efeito conhecido

Cada mL de solucéo contém 55,2 mg de etanol e 4,1 mg de sodio.

Lista completa de excipientes, ver secc¢do 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solugéo injetavel.
Solugéo limpida e incolor a ligeiramente amarelada.

4. INFORMACOES CLINICAS
4.1 Indicagdes terapéuticas
Este medicamento destina-se apenas a uso em diagndstico.

O VIZAMYL é um radiofarmaco indicado para a imagiologia por tomografia por emissao de positrées
(PET) da densidade da placa neuritica de B-amildide no cérebro de doentes adultos com défice
cognitivo que estdo a ser avaliados relativamente a doenca de Alzheimer (DA) e a outras situacGes de
défice cognitivo. O VIZAMYL deve ser utilizado como complemento da avaliag&o clinica.

Um exame negativo mostra placas difusas ou inexistentes, o que ndo é consistente com um diagndstico
de DA. Sobre as limitacGes da interpretacdo de um exame positivo, ver as sec¢bes 4.4 e 5.1.

4.2 Posologia e modo de administracéo

Os médicos com experiéncia no tratamento clinico de afe¢des neurodegenerativas devem solicitar uma
PET com flutemetamol (*8F).

As imagens obtidas com VIZAMYL s6 devem ser interpretadas por técnicos com formagéo na
interpretacdo de imagens de PET com flutemetamol (*3F). Em caso de incerteza quanto a localizagdo
da substéncia cinzenta e da fronteira entre a substancia cinzenta e a substancia branca na PET (ver
seccdo 4.4, Interpretacdo das imagens obtidas com VIZAMYL), recomenda-se a analise de uma
tomografia computorizada (TC) ou ressonancia magnética (RM) recente do doente para obtencéo de
uma imagem fundida PET-TC ou PET-RM.

Posologia

Adultos



A atividade recomendada para um adulto é de 185 MBq de flutemetamol (*¥F) administrado por via
intravenosa (como bélus num periodo aproximado de 40 segundos). O volume de injecdo ndo deve ser
inferior a 1 mL nem superior a 10 mL.

Populacdes especiais

N&o foram realizados estudos extensos sobre o intervalo e ajuste da dose do medicamento em
populagdes normais e especiais.

Doentes idosos
N&o é necessario qualquer ajuste da dose em fungdo da idade.

Compromisso renal e hepético

O VIZAMYL néo foi estudado em doentes com compromisso significativo da funcdo renal ou
hepatica. A atividade a ser administrada deve ser cuidadosamente ponderada visto estes doentes
poderem sofrer uma exposicao acrescida a radiacdo (ver secgéo 4.4). A farmacocinética do
flutemetamol (*8F) em doentes com compromisso renal ou hepatico néo foi caracterizada.

Populagéo pediatrica
N&o existe utilizacdo relevante do VIZAMY L na populagdo pediatrica.

Modo de administracéo

O VIZAMYL é para utilizagdo intravenosa.

A atividade do flutemetamol (*3F) tem de ser medida com um calibrador de dose imediatamente antes
da injecéo.

A injecdo de VIZAMYL utilizando um pequeno cateter intravenoso (de aproximadamente 12,5 cm de
comprimento ou menos) minimiza a possibilidade de adesdo da substancia ativa ao cateter.

O VIZAMYL é para utilizagdo multidose. N&o deve ser diluido.

A dose é administrada por inje¢do intravenosa de bolus num periodo aproximado de 40 segundos.
Utilizando a via intravenosa, apés a injecdo, utiliza-se uma descarga de 5 mL a 15 mL de cloreto de
sodio esterilizado 9 mg/mL (0,9%) em solucéo injetavel para garantir a administragdo da dose na sua
totalidade.

A injecéo de flutemetamol (*8F) tem de ser intravenosa de modo a evitar a irradiagdo como resultado
do extravasamento local, bem como artefactos imagiolégicos.

Obtencéo de imagens

As imagens com VIZAMYL devem ser obtidas, a partir dos 90 minutos apds a injecdo, com um
aparelho de PET em modo 3D, com as devidas corre¢fes dos dados. O doente deve estar em decubito
dorsal com a cabeca colocada de modo a que o cérebro (incluindo o cerebelo) fique totalmente dentro
do campo de visdo do aparelho. A cabeca do doente deve ficar inclinada de modo a que o plano da
comissura anterior-comissura posterior (CA-CP) faca um angulo reto com o eixo longitudinal da
gantry do aparelho de PET, com a cabeca posicionada num suporte proprio adequado. Para limitar os
movimentos da cabeca, pode recorrer-se a adesivo ou outros materiais de contencéo.

Recomenda-se a reconstrucdo iterativa ou por retroprojecéo filtrada, com uma espessura de corte de 2
a 4 mm e uma matriz axial de 128 x 128 com um tamanho de pixeis de cerca de 2 mm. Quando se
aplicar um filtro pds-suavizagdo com uma largura total a meia altura (FWHM) nédo superior a 5 mm, o
filtro FWHM deve ser escolhido com vista a otimizar a relag&o sinal/ruido, a0 mesmo tempo que se
preserva a nitidez da imagem reconstruida. A duracdo do exame deve ser cerca de 20 minutos.



4.3 Contraindicacdes
Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na secgao 6.1.
4.4  Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacao

Possibilidade de ocorréncia de hipersensibilidade ou reacGes anafilaticas

Caso ocorra hipersensibilidade ou uma reacdo anafilatica, a administracdo do medicamento deve ser
imediatamente interrompida, iniciando-se um tratamento intravenoso, se necessario. Devem estar
disponiveis os medicamentos e equipamentos necessarios a reanimagdo, como, por exemplo, um tubo
endotraqueal e um ventilador.

Justificacdo individual do beneficio/risco

Para cada doente, a exposicao a radiacdo tem de ser justificada pelo beneficio provavel. A atividade
administrada deve ser tdo baixa quanto possivel, mas suficiente para a obtencao das informacGes de
diagndstico necessarias.

Compromisso renal/hepético

Deve ponderar-se cuidadosamente a relacdo beneficio/risco nestes doentes, dada a possibilidade de
uma exposicdo acrescida a radiacdo. O flutemetamol (*8F) é maioritariamente excretado através do
sistema hepatobiliar e os doentes com compromisso hepatico tém potencial para uma exposicao
acrescida a radiacdo. Ver a secgdo 4.2.

Populacéo pediatrica
Para informacdes sobre a utilizacdo na populacao pediatrica, ver seccbes 4.2 ou 5.1.

Interpretacdo das imagens obtidas com VIZAMYL

As imagens obtidas com VIZAMYL s6 devem ser interpretadas por técnicos com formagéo na
interpretacdo de imagens de PET com flutemetamol (8F). Um exame negativo indica pouca ou
nenhuma densidade das placas neuriticas de f-amil6ide. Um exame positivo indica uma densidade
moderada a frequente. Tém sido detetados erros de interpretagdo de imagens na estimativa da
densidade da placa neuritica de B-amildide, incluindo falsos negativos e falsos positivos.

As imagens de PET devem ser lidas através de uma escala de cores de Sokoloff, Rainbow ou
Spectrum. O técnico deve comparar a intensidade do sinal da substancia cinzenta cortical com a
intensidade maxima do sinal da substancia branca. As imagens devem ser visualizadas de uma forma
sistemética (Figura 1) comecando ao nivel da protuberancia (p) e depois subindo, passando por

- Os lobos frontais e cingulo anterior (f,ac, analise axial)

- O cingulo posterior e o pré-ctineo (pc, analise sagital)

- Regides temporo-parietais incluindo insula (in, analise axial e tp-in, analise coronal)

- Lobos temporais laterais (It, analise axial)

- Regido estriatal (s, analise axial)

A interpretacdo das imagens é efetuada visualmente através da comparagdo da atividade na substancia
cinzenta cortical com a atividade na substancia branca adjacente ao cortex.

- Considera-se que uma regido tem um padréo negativo (normal) se o sinal do tragador nas
regides corticais for baixo (i.e., intensidade do sinal claramente inferior em comparagdo com a
substancia branca adjacente e semelhante a das regides ricas em substancia cinzenta do
cerebelo). O sinal ndo estard completamente ausente da substancia cinzenta das imagens, visto
que a ligacdo a substancia branca nas regifes adjacentes vai invadir as regies de substancia
cinzenta devido aos efeitos de resolucdo de volume parcial da PET.

- Considera-se uma regido positiva (anormal) se o sinal do tracador nas regides corticais for
elevado (i.e., aproximadamente com uma intensidade de sinal igual ou superior a da substancia
branca adjacente e superior a das regifes ricas em substancia cinzenta do cerebelo).

- Se qualquer destas regides for claramente positiva (anormal), a imagem deve ser classificada
como positiva (anormal). Doutro modo, deve ser classificada como negativa (normal).



Podera haver atrofia em muitas areas do cérebro, podendo dificultar a interpretacdo das imagens visto
que a perda de substancia cinzenta resultard numa diminuicdo da captacéo do tracador, dificultando o
reconhecimento de um exame positivo. Recomenda-se vivamente a analise de imagens de RM ou de
TC, quando disponiveis, para auxiliar na interpretacdo da imagem obtida com VIZAMYL,
especialmente quando existe suspeita de atrofia.

Figura 1

Imagens de PET com VIZAMY L mostrando exemplos de PETs com flutemetamol (*®F) negativas
(esquerda) e positivas (direita). Apresentam-se as perspetivas axial (primeira linha), sagital (segunda
linha) e coronal (terceira linha).
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Figura 1. Apresentacdo de imagens de exames negativos e positivos, Axial (a), Sagital (b) e Coronal
(c) com flutemetamol (*8F) (esquerda e direita, respetivamente). As imagens negativas mostram um
padrdo de sulcos/giros da substancia branca. O padrdo de sulcos e giros ndo é discernivel nas imagens
positivas & direita. E de notar que a intensidade é superior (> 60% do valor maximo) nas regides de
substancia cinzenta das imagens positivas comparada com as imagens negativas e que a intensidade
irradia para um limite convexo de nitidez nas regides laterais. As imagens negativas mostram uma
intensidade atenuada até a periferia do tecido. E de notar ainda as regiées mediais nas imagens
positivas onde sdo observados niveis elevados de intensidade na substancia cinzenta. Legenda:
Substancia cinzenta — f frontal e ac cingulo anterior, pc cingulo posterior e pré-cuneo, It temporal
lateral, tp temporo-parietal e in insula e s estriato. Substancia branca — p protuberancia e cc corpo
caloso.

A avaliagdo quantitativa da intensidade do sinal radioativo cortical usando software de computador
validado com marcacdo CE pode ser usada para auxiliar na estimativa visual da distribui¢do do sinal
radioativo. Tal software fornece um céalculo da carga amil6ide cerebral dividindo a intensidade média
da imagem nas regiGes corticais associadas a deposicao de amildide (aumentada em individuos com
DA) pela intensidade média da imagem numa regido de referéncia, como a protuberancia. A medida é
conhecida como Standard Uptake Value Ratio ou SUVR. As leituras visuais dicotdmicas para 0s
exames de flutemetamol (*®F) foram validadas através da comparagdo com o limiar entre densidades
dispersas e moderadas de placa neuritica. Um valor limiar de SUVR de 0,59 a 0,61 quantificado pelo
software com marcagéo CE usando a protuberancia como referéncia foi determinado para atribuir
concordancia muito elevada com as leituras visuais (consulte a sec¢do 5.1) e pode ser usado como um
complemento da leitura visual.

Os utilizadores devem ser formados no uso do software com marcagdo CE pelo fabricante e devem ter
concluido a formacao de leitor para a interpretacdo visual das imagens obtidas com Vizamyl.

Em caso de discordancia do resultado da leitura visual e da quantificacdo, as etapas a seguir devem ser
cuidadosamente consideradas para chegar a uma avaliacédo final.

Os leitores devem interpretar o exame visualmente e, em seguida, executar a analise quantitativa de
acordo com as instruc@es do fabricante, incluindo verificacGes de qualidade para o processo
quantitativo. Os resultados quantitativos devem ser comparados com a interpretacéo visual, prestando
atencdo aos intervalos esperados para um exame negativo ou positivo. Se os valores quantitativos
forem inconsistentes com a interpretacéo visual, o leitor deve:

1. Verificar a localizagdo das regides de interesse (ROIs) na imagem do cérebro. As regides
devem ser colocadas nas regides de substancia cinzenta do cérebro, de modo que as ROIs ndo
incluam LCR ou éareas significativas de substancia branca.

2. Examinar o posicionamento da(s) ROI(s) da regido de referéncia para garantir que ficam bem
ajustadas a regido. Em segundo lugar, examinar a aparéncia da regido de referéncia, procurando
anormalidades estruturais ou areas de perfusao reduzida.

3. Especificidades dos resultados visuais e quantitativos opostos

i) No caso de uma leitura visual positiva para amiléide e um resultado quantitativo negativo ou
limitrofe para amil6ide, deve-se fazer uma comparagdo entre as regides que mostram
positividade visual e a area equivalente mostrada por uma ROI. No caso em que a captacdo do
marcador ¢ altamente focal, pode significar que a ROI seja amostra de uma area maior e a média
da ROI devolva um resultado negativo. Além disso, uma leitura visual pode ser realizada de
forma a evitar regiGes atrofiadas, enquanto a anélise quantitativa pode incluir essas areas.

ii) No caso de uma leitura visual negativa para amil6ide e um resultado quantitativo positivo, a
regido de referéncia deve ser inspecionada e, se forem evidentes quaisquer preocupacdes quanto
a precisdo da colocagdo da ROI ou captacédo reduzida, deve ser usada uma regido alternativa (o
software pode permitir um nimero de diferentes regides de referéncia). Além disso, o
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posicionamento das ROIs corticais deve ser verificado para determinar se a substancia branca é
mostrada, 0 que pode aumentar os valores quantitativos.

4. Deve ser feita uma interpretacéo final da imagem PET com base na leitura visual ap6s a
revisao descrita nas etapas 1 a 3.

LimitacGes de utilizacdo

Um exame positivo ndo estabelece, por si s6, um diagnostico de DA ou de outra perturbacéo cognitiva
visto que a deposicéao de placa neuritica na substancia cinzenta pode estar presente em doentes idosos
assintomaticos e nalgumas deméncias neurodegenerativas (doenca de Alzheimer, mas também a
deméncia com corpos de Lewy e a deméncia da doenca de Parkinson).

Para as limitacGes de utilizagdo em doentes com défice cognitivo ligeiro (DCL), ver sec¢éo 5.1.

A eficécia do flutemetamol (*8F) para prever o desenvolvimento de DA ou monitorizar a resposta a
terapéutica ndo foi estabelecida (ver secgdo 5.1).

Alguns exames poderdo ser dificeis de interpretar devido a ruido da imagem, atrofia com diminuigao
da espessura da faixa cortical ou imagem pouco nitida, dando origem a eventuais erros de
interpretacdo. Nos casos em que houver incerteza quanto a localizagdo da substancia cinzenta e da
zona de transicdo entre a substancia cinzenta e a substancia branca na imagem da PET, e havendo
disponibilidade de uma imagem de TC ou RM recente, o técnico deve examinar a fusdo das imagens
PET-TC ou PET-RM de forma a clarificar a relacdo entre a radioatividade do PET e a anatomia da
substancia cinzenta.

Apos o procedimento
Recomenda-se evitar o contacto fisico estreito entre o doente e lactentes ou mulheres gravidas durante
as primeiras 24 horas ap0s a injecao.

Adverténcias especiais

Este medicamento contém (7 vol %) de etanol (&lcool), i.e., até 552 mg (cerca de 0,7 mL) por dose.
Esta quantidade pode ser nociva para quem sofre de alcoolismo. Deve ser tomada em considera¢do em
mulheres gravidas ou mulheres a amamentar e grupos de alto risco, como doentes com doenca
hepatica ou epilepsia.

Este medicamento contém até 41 mg (ou 1,8 mmol) de sédio por dose, equivalente a 2% da dose
méaxima diaria de 2 g recomendada pela OMS para um adulto. Este facto deve ser tido em
consideracdo por doentes sujeitos a uma dieta controlada de sodio.

Para precaugdes relativas a perigos ambientais, ver sec¢do 6.6.

4.5 InteracGes medicamentosas e outras formas de interagdo

Né&o foram realizados estudos de interagdo farmacodindmica de farmaco-farmaco com doentes para
estabelecer até que ponto os medicamentos concomitantes podem alterar, ou ndo, os resultados das
imagens obtidas com VIZAMYL.

N&o foram realizados estudos de interacéo in vivo.

Estudos de ligacéo in vitro ndo tém demonstrado interferéncia da ligacdo do flutemetamol (*8F) as
placas de B-amildide na presenca de outros medicamentos comuns tomados por doentes de Alzheimer.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
Mulheres com potencial para engravidar

Quando se pretender administrar radiofarmacos a uma mulher com potencial para engravidar, é
importante determinar se ela esta ou ndo gravida. Deve presumir-se que qualquer mulher cuja ultima
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menstruacdo ndo tenha ocorrido esta gravida, até prova em contrario. Se houver davidas quanto a sua
potencial gravidez (se a mulher ndo teve o Gltimo periodo menstrual, se o periodo menstrual for
irregular, etc.), deve oferecer-se a doente técnicas alternativas que ndo recorram a radiagéo ionizante
(se existirem).

Gravidez

Né&o foram realizados estudos com mulheres gravidas. Nao foram realizados estudos com animais para
determinar os efeitos na reproducéo do flutemetamol (*8F) (ver secgéo 5.3).

Os procedimentos com radionuclideos realizados em gravidas também envolvem alguma dose de
radiagdo para o feto. Por isso, s6 devem ser realizados exames essenciais durante a gravidez, quando
0s beneficios provaveis sdo claramente superiores aos riscos a que a mae e o feto sdo expostos.

Amamentacio
Desconhece-se se o flutemetamol (*8F) é excretado no leite humano durante a amamentacdo. Antes da

administracéo de radiofarmacos a uma mée que esteja a amamentar, deve ser ponderada a
possibilidade de adiamento da administragdo do radionuclideo até a mae deixar de amamentar e qual o
radiofarmaco mais adequado, tendo em conta a secre¢do da atividade no leite materno. Se a
administracdo for considerada necessaria, a amamentacdo deve ser interrompida durante 24 horas e 0
leite extraido tera de ser eliminado.

O contacto fisico estreito com lactentes deve ser evitado durante as primeiras 24 horas ap6s a injecéo.

Fertilidade
Néo foram realizados estudos sobre a fertilidade.

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

Os efeitos do VIZAMYL sobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas séo nulos ou
desprezaveis.

Contudo, o VIZAMYL pode causar tonturas e vertigens transitorias. Assim sendo, ap6s a
administracdo de VIZAMYL, os doentes sdo aconselhados a ndo conduzir, utilizar maquinas
complexas ou envolver-se noutras atividades potencialmente perigosas engquanto estes efeitos néo
tiverem desaparecido por completo.

4.8 Efeitos indesejaveis
Resumo do perfil de seguranca

O perfil de seguranca global do VIZAMYL baseia-se nos dados derivados da sua administracdo a
831 participantes de estudos.

Lista de reacOes adversas em tabela

A frequéncia das reacdes adversas esta definida do seguinte modo:

Muito frequentes (>1/10), frequentes (=1/100 a <1/10), pouco frequentes (=1/1000 a <1/100), raras
(>1/10 000 a <1/1000), muito raras (<1/10 000) e desconhecidas (n&o pode ser calculada a partir dos
dados disponiveis). Para cada grupo de frequéncia, as reacdes adversas estdo apresentadas por ordem
de gravidade decrescente.

As seguintes reacdes adversas estdo listadas na Tabela 1 abaixo:

Tabelal Lista de reagdes adversas

Classe de sistema de 6rgao Frequentes Pouco frequentes
Doencas do sistema imunitério Reacdo anafilactoide
Perturbacdes do foro psiquidtrico Ansiedade
Doencas do sistema nervoso Tonturas
Cefaleia
Hipostesia
Hipotonia




mediastino

Classe de sistema de 6rgao Frequentes Pouco frequentes
Disgeusia
Tremor
Afecdes oculares Tumefacdo ocular
Afecdes do ouvido e do labirinto Vertigens
Cardiopatias PalpitacGes
Vasculopatias Afrontamentos Palidez
Doencas respiratérias, toracicas e do Dispneia

Hiperventilacéo
Irritacdo da garganta

Doencas gastrointestinais

Nauseas

Voémito

Dispepsia

Mal-estar abdominal
Mal-estar bucal

Afecbes dos tecidos cutaneos e
subcutaneos

Hipostesia facial
Prurido

Erupcdo cutanea
Tensdo dermatoldgica
Cara inchada

Afegdes musculosqueléticas e dos
tecidos conjuntivos

Dor nas costas
Tensao muscular
Dor musculosquelética

Doengas dos 6rgdos genitais e da
mama

Disfuncéo erétil

Perturbages gerais e alteraces no
local de administracéo

Mal-estar no peito
Sensacéo de calor
Astenia

Fadiga

Mal-estar

Sensacéo de frio

Dor no local de infusdo
Edema

Pirexia

Exames complementares de
diagnostico

Aumento da pressédo
arterial

Glicemia diminuida
Lactato desidrogenase no
sangue aumentada
NUmero de neutrofilos
aumentado

Frequéncia respiratéria
aumentada

A exposicdo a radiacdo ionizante esta ligada a indugdo de cancro e a um potencial para o

desenvolvimento de defeitos hereditarios. A dose efetiva € de cerca de 5,9 mSv quando se procede a
administracéo da atividade maxima recomendada de 185 MBq de flutemetamol (**F). Prevé-se que a
probabilidade de ocorréncia destas reagdes adversas seja baixa.

Descricdo de determinadas reacdes adversas

As seguintes reagOes adversas poderdo ocorrer como sintomas e sinais de uma reagéo de
hipersensibilidade ao VIZAMYL ou a qualquer dos seus excipientes (ver secc¢do 6.1): tumefacdo
ocular/facial, palidez, dispneia, irritacdo da garganta, vomito, erupcéo cuténea, prurido, tenséo
dermatolégica, aperto toracico (ver também secc¢do 4.4).

Notificacdo de suspeitas de reacdes adversas

A notificacdo de suspeitas de reacdes adversas apds a autorizacdo do medicamento é importante, uma
vez que permite uma monitorizacao continua da relacdo beneficio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de saude que notifiqguem quaisquer suspeitas de reacdes adversas atraves do sistema

nacional de notificacdo mencionado no Apéndice V.
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4.9 Sobredosagem

Devido a pequena quantidade de flutemetamol (*®F) em cada dose, néo se espera que a sobredosagem
resulte em efeitos farmacoldgicos. Na eventualidade de ser administrada uma sobredosagem de
radiacdo, a dose absorvida pelo doente deve ser reduzida quando possivel aumentando a eliminacdo do
radionuclideo do corpo através de micgéo e defecacdo frequentes. Poderd ser Util estimar a dose
efetivamente aplicada.

5.  PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades farmacodinamicas

Grupo farmacoterapéutico: radiofarmaco de diagndéstico, sistema nervoso central; Codigo
ATC: V09AX04

Mecanismo de acédo

O flutemetamol (*®F) liga-se as placas neuriticas p-amildides no cérebro.

In vitro, o flutemetamol (*¥F) liga-se as placas neuriticas beta-amiléides no cérebro, registando ligagdo
insignificante aos emaranhados neurofibrilares. Os dados sugerem que o flutemetamol (*®F) é capaz de
marcar depositos B-amildides agregados ou difusos e placas neuriticas. N&o existem provas da ligacéo
do flutemetamol (*®F) a formas sollveis de amildide P.

In vivo, foi avaliada a correlagdo quantitativa em doentes em fim de vida quanto a captagdo do
flutemetamol (*8F) na substancia cinzenta cortical e o total de carga p-amiléide em amostras
autopsiadas utilizando um anticorpo anti-amil6ide 4G8 que marca a B-amil6ide encontrada em ambas
placas neuriticas e difusas. In vivo, o flutemetamol (**F) pode detetar as placas B-amiléides difusas
quando estas sdo frequentes. A ligacéo in vivo do flutemetamol (*¥F) a outras estruturas B-amiléides ou
outras estruturas do cérebro ou recetores permanece desconhecida.

Efeitos farmacodindmicos
Nas baixas concentracdes presentes no VIZAMYL, o flutemetamol (*3F) ndo tem qualquer atividade
farmacoldgica detetavel.

A captacéo cerebral e a distribuicdo do flutemetamol (*3F) nédo foram avaliadas num estudo especifico
destinado a avaliar a farmacodindmica. Em dois estudos semelhantes de biodistribuicdo e num estudo
clinico de fase 11, os valores de captagdo quantitativos médios nas imagens PET diferiram dos
individuos com pDA e HV na maioria das areas examinadas do cérebro.

Eficacia e sequranca clinicas

Um estudo pivot em 68 doentes em fim de vida foi direcionado para estabelecer a capacidade de
diagndstico do flutemetamol (*¥F) na detecéo da densidade da placa neuritica cortical. Os resultados
PET foram comparados com a densidade da placa neuritica cortical medida em secc¢des de 8 regides
cerebrais pré-definidas durante a autopsia do doente. As regiBes histopatologicas foram incluidas mas
n&o restringidas a regibes CERAD. O estado cognitivo dos doentes ndo foi determinado. Nos 68
doentes, as interpretacfes visuais em ocultacdo dos exames PET realizados por 5 leitores resultou
numa sensibilidade de leitura maioritaria de 86% (95% CI: 72% a 95%) e especificidade 92% (95%
Cl: 74% a 99%).
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A sensibilidade e especificidade na estimagdo do flutemetamol (*8F) nos depdsitos de B-amiléides foi
investigada num outro estudo adicional, no qual um conjunto de 5 leitores (em ocultagdo) apds terem
sido formados através de um programa eletronico validado, interpretaram as imagens dos mesmos 68
doentes seguido da autopsia do estudo pivot. Foi utilizada a histopatologia do estudo pivot. A
sensibilidade e especificidade da leitura foi de 93% (95% CI: 81% a 99%) e 84% (95% CI: 64% a
96%), respetivamente.

Num estudo de extensdo que aumentou a populacdo de doentes do estudo pivot de forma a incluir 38
doentes autopsiados adicionais (106 doentes no total), a sensibilidade e a especificidade para a detecdo
da densidade da placa neuritica amildide numa analise primaria foi de 91% (95% CI: 82% a 96%) e
90% (95% CI: 74% a 98%), respetivamente tendo como base a leitura maioritéria (por exemplo, a
interpretacdo de imagens conseguida por pelo menos 3 dos 5 leitores ap6s o programa de formacao
eletronico). Numa analise secundéria que recorreu a um padrao de referéncia baseado na regido
méaxima de envolvimento da placa neuritica nas 3 regides neocorticais originalmente recomendadas
pelo CERAD, a sensibilidade foi de 92% (95% CI: 83% a 97%), e a especificidade 88% (95% CI:
71% a 97%).

Num estudo longitudinal, 232 doentes com diagnostico clinico de défice cognitivo ligeiro amnésico
(DCLa) realizaram imagens PET com flutemetamol (8F) e foram acompanhados clinicamente durante
36 meses para determinar a relacéo entre as imagens PET obtidas através flutemetamol (*3F) e as
alteracdes no estado digndstico. 98 (42%) dos 232 doentes obtiveram exames anormais (positivos)
com flutemetamol (*¥F). Dos 232 doentes que participaram, 224 foram avaliados pelo menos uma vez
por um comité independente e foram incluidos na anélise. Durante os 36 meses de acompanhamento,
81 (35%) converteram para DA clinica. Dos 97 doentes com DCLa que tinhham tido um exame PET
positivo e pelo menos uma avaliagao pelo comité, 52 (54%) foram classificados clinicamente como
convertidos a DA clinica ap6s 0s 36 meses em comparagdo com os 29 (23%) de 127 que obtiveram
um exame negativo e pelo menos uma avaliacao pelo comité. Apos os 36 meses, a sensibilidade dos
exames com flutemetamol (*8F) na previséo da converséo de DCLa para DA em 81 convertidos foi de
64% (95% CI: 54% a 75%), a especificidade em 143 ndo convertidos foi de 69% (95% CI: 60% a
76%). Baseado na maioria lida o racio entre positivos e negativos foi de 2,04 e 0,52 respetivamente. O
formato deste estudo ndo permite estimar o risco da progressdo do DCLa para DA clinica.

Estudos clinicos demonstrando o uso adjuvante de informac@es quantitativas para interpretacéo de
imagens.

A fiabilidade do uso de informagdes quantitativas como adjuvante & inspecéo visual foi analisada em
dois estudos clinicos em que a concordancia entre os dois métodos de interpretagdo da imagem foi
comparada. Em ambos os estudos (total n = 379), foi utilizado software quantitativo para amil6ide
com marcacdo CE e a % de concordancia entre as leituras visuais e as quantitativas foi de 98,8% a
99%. No estudo um, os limiares quantitativos para amil6ide foram calculados com base na
confirmagdo post mortem do estado amil6ide cerebral como padrédo de referéncia (da coorte de
autopsia clinica essencial n = 68) e uma coorte saudavel de n = 105 voluntérios usados para definir o
intervalo de referéncia para medidas quantitativas normais. Os limiares derivados foram usados para
categorizar uma coorte de teste de 172 exames (33 DA provavel, 80 DCL amnésico e 59 voluntarios
saudaveis) como negativos ou positivos e comparados a categorizagdo por leitura visual. A
concordancia foi de 98,8% (170/172 exames).

No segundo estudo, para investigar o impacto do PET amil6ide com flutemetamol (*¥F) na gestédo do
diagndstico e do tratamento de uma coorte de doentes atendidos numa clinica de memoria terceira, 207
doentes tiveram imagens interpretadas por inspe¢éo visual ou com software com marcacdo CE com
uma concordancia de 99% (205/207 exames) entre os dois métodos.

Populacdo pediatrica

A Agéncia Europeia de Medicamentos dispensou a obrigacao de apresentacdo dos resultados dos
estudos com flutemetamol (*F) em todos os subgrupos da populacédo pediatrica, uma vez que a doenca
ou condicéao para a qual se destina 0 medicamento especifico s6 ocorre em adultos (para obter
informac@es sobre 0 uso pediatrico, consultar a sec¢édo 4.2).
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5.2 Propriedades farmacocinéticas

Distribuicdo

O flutemetamol (*®F) espalha-se pelo corpo alguns minutos apés a injecdo. Apds 20 minutos, cerca de
20% do composto ativo flutemetamol (*3F) permanece na circulacéo, caindo para 10% aos

180 minutos.

Captacdo pelos 6rgaos

A captacdo maxima de flutemetamol (*3F) pelo cérebro, de cerca de 7% de uma dose injetada, ocorre
dois minutos depois da administracdo. A isto, segue-se uma rapida eliminagdo do cérebro nos
primeiros 90 minutos (a altura recomendada para iniciar o exame), seguida de uma eliminagcdo mais
gradual. Os cinco 6rgdos/tecidos com as atividades acumuladas mais altas foram a parede do intestino
delgado, o figado, a parede da bexiga, a parede do intestino grosso superior e a parede da vesicula
biliar.

Os controlos de individuos saudaveis demonstram baixos niveis de retencéo de flutemetamol (**F) no
cortex cerebral. O nivel mais elevado de captacdo ocorre na protuberancia e noutras regides da
substancia branca. Nos doentes com Alzheimer, as regides corticais e estriatais apresentam uma
captacao significativamente acrescida em comparagao com as regides corticais nos controlos. Nos
individuos com DA, tal como nos controlos, existe elevada retencdo na protuberancia e noutras regioes
da substéancia branca.

A base biofisica de retencdo da matéria branca do flutemetamol (*8F) na substancia no cérebro humano
vivo ainda ndo foi definitivamente esclarecida. E colocada a hipdtese de que a solubilidade do
radiofarmaco no contetdo lipidico do tecido cerebral possa contribuir para a retencdo da matéria
branca.

Eliminacdo e semivida

O flutemetamol (*®F) é rapidamente eliminado da circulagdo (através do trato intestinal e urindrio).

20 minutos apds a injecdo, 75% da radioatividade no plasma estava presente na forma de metabolitos
polares. Aos 180 minutos, 90% da radioatividade estava presente no plasma na forma de metabolitos
polares. A eliminacdo do flutemetamol (*3F) ocorre por via renal (cerca de 37%) e por via hepatobiliar
(cerca de 52%). A semivida de eliminacdo aparente é de 4,5 horas, ao passo que a semivida radioativa
do flutemetamol (*8F) é de 110 minutos.

Compromisso renal/hepatico
A farmacocinética em doentes com compromisso renal ou hepatico ndo foi caracterizada.

5.3 Dados de seguranca preé-clinica

Os dados ndo clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos convencionais
de farmacologia de seguranca e toxicidade de dose repetida.

O flutemetamol (*¥F) revelou-se positivo em testes de genotoxicidade in vitro com bactérias e células
de mamiferos, mas negativo em trés estudos in vivo com doses suficientemente altas. Por conseguinte,
qualquer potencial mutagénico clinicamente relevante é considerado altamente improvéavel.

Nao foram realizados estudos de carcinogenicidade e toxicidade reprodutiva com o flutemetamol (*%F).

6. INFORMACOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista dos excipientes

Cloreto de sédio
Etanol anidro
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Polissorbato 80

Fosfato monossédico di-hidratado
Fosfato dissédico dodeca-hidratado
Agua para preparacdes injetaveis

6.2 Incompatibilidades

Na auséncia de estudos de compatibilidade, este medicamento ndo deve ser misturado com outros
medicamentos.

6.3 Prazo de validade
Oito horas a contar da data e hora de referéncia.
6.4 Precaucdes especiais de conservacao

O medicamento ndo necessita de quaisquer precaugdes especiais de conservagao.
A conservagao dos radiofdrmacos deve ser feita de acordo com os regulamentos nacionais relativos a
materiais radioativos.

6.5 Natureza e contetdo do recipiente

O VIZAMYL é fornecido em frascos de vidro Tipo | de 10 mL e 15 mL, com rolhas de borracha
halobutilica e vedantes em folha de aluminio.

Devido as diferencas no processo de fabrico, é possivel que os frascos para injetaveis de alguns lotes
do produto sejam distribuidos com rolhas de borracha perfuradas.

Embalagem
Um frasco multidose para injetaveis de 10 mL contém 1 a 10 mL de solucdo, o que corresponde a 400

a 4000 MBq a data e hora de referéncia.

Um frasco multidose para injetaveis de 15 mL contém 1 a 15 mL de solucdo, o que corresponde a 400
a 6000 MBq a data e hora de referéncia.
E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

6.6  Precaucdes especiais de eliminacdo e manuseamento

A extracdo deve ser feita em condicdes de assepsia. O frasco para injetaveis nunca deve ser aberto
antes da desinfecdo da rolha. A solucdo deve ser entdo extraida através da rolha, ou com uma seringa
descartavel com uma cobertura adequada e uma agulha esterilizada descartavel ou utilizando um
sistema de aplicagdo automatica autorizado. Se a integridade do frasco para injetaveis estiver
comprometida, 0 medicamento ndo deve ser utilizado.

Adverténcia geral

Os radiofarmacos devem ser recebidos, utilizados e administrados apenas por pessoas autorizadas em
instalacdes clinicas designadas. A sua rececao, armazenamento, utilizacdo, transferéncia e eliminacao
estdo sujeitos aos regulamentos e/ou licencas adequadas da entidade oficial competente.

Os radiofarmacos devem ser preparados de forma a cumprir tanto os requisitos de seguranca contra
radiacBes como os requisitos de qualidade farmacéutica. Devem ser tomadas precaugdes de assepsia
adequadas.

O VIZAMYL é um medicamento radioativo que emite positrées que se aniquilam com eletrdes para
produzir raios gama, e tem de ser manuseado com medidas de seguranga que minimizem a exposi¢do a
radiacdo do pessoal clinico e dos doentes. O VIZAMYL deve ser utilizado por, ou sob o controlo de,
médicos que sejam qualificados, por formacao especifica, e experientes na utilizacdo e manuseamento
seguros de radionuclideos e cuja experiéncia e formacao tenham sido aprovadas pela agéncia
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governamental autorizada para licenciar a utilizacdo de radiofarmacos. Para minimizar a dose de
radiacdo para a bexiga, a hidratagdo, antes e depois da administracdo de VIZAMYL deve ser
incentivada, por forma a permitir uma miccéo e defecacdo frequentes. O doente deve ser incentivado a
urinar e defecar antes e apds o exame imagiologico com VIZAMYL e, posteriormente, com frequéncia
durante as 24 horas seguintes.

Se, em qualquer momento, a integridade do frasco para injetaveis estiver comprometida, 0 mesmo nédo
deve ser utilizado.

Os procedimentos de administracdo devem ser levados a cabo de uma forma que minimize o risco de
contaminacgdo do medicamento e irradiagdo dos operadores. E obrigatéria uma blindagem adequada.

A administracdo de radiofarmacos cria riscos para outras pessoas derivados da radiacdo externa ou
contaminagdo decorrente dos derrames de urina, vomito, etc. Por conseguinte, devem ser tomadas
precaucOes para a protecdo contra a radiacdo, em conformidade com os regulamentos nacionais.

Eliminacdo
Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais.

7. TITULAR DA AUTORIZAC;AO DE INTRODUC;AO NO MERCADO
GE Healthcare AS
Nycoveien 1

NO-0485 Oslo
Noruega

8.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/14/941/001

EU/1/14/941/002

9.  DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVAGCAO DA AUTORIZAGCAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizacdo: 22 agosto 2014

Data da tltima renovag&o: 25 julho 2019

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

11. DOSIMETRIA

A Tabela 2 abaixo mostra a dosimetria, conforme calculada através da utilizacéo do software
OLINDA/EXM (Organ Level INternal Dose Assessment/Exponential Modeling) As doses estimadas
de radiacdo absorvida por um doente adulto apés a injecdo intravenosa de VIZAMY L estdo indicadas
na Tabela 2. Os valores foram calculados com base num esvaziamento da bexiga urinaria a intervalos
de 3,5 horas e dados de biodistribuicdo humana através do software OLINDA/EXM.

Tabela2 Doses estimadas de radiacéo absorvida da injecéo intravenosa de VIZAMYL

(adultos)
Orgao/Tecido Dose absorvida por atividade administrada
[mMGy/MB(q]
Glandula suprarrenal 0.013
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Cérebro 0.011
Glandulas mamérias 0.005
Vesicula biliar 0.287
Coracdo 0.014
Rins 0.031
Figado 0.057
Parede do intestino grosso inferior 0.042
Pulm®es 0.016
Musculos 0.009
Células osteogénicas 0.011
Ovérios 0.025
Pancreas 0.015
Medula vermelha 0.013
Pele 0.005
Intestino delgado 0.102
Baco 0.015
Estbmago 0.012
Testiculos 0.008
Timo 0.006
Tiroide 0.006
Intestino grosso superior 0.117
Bexiga 0.145
Utero 0.025
Restantes orgéos 0.012
Dose efetiva (MSv/MBQ) 0,032

A dose efetiva nos adultos resultante da administracdo de uma atividade méxima recomendada de
185 MBq para um adulto que pese 70 kg é de cerca de 5,9 mSv. Para uma atividade administrada de
185 MBq, a dose de radiagdo tipica para o 6rgao-alvo (cérebro) é de 2,0 mGy. Se uma TC for
realizada em simultdneo como parte integrante do procedimento da PET, a exposi¢éo a radiacdo
ionizante aumenta em funcéo das definigdes utilizadas na obtencéo da TC.

Para uma atividade administrada de 185 MBq, as doses de radiaco tipicas recebidas pelos 6rgéos
criticos, vesicula biliar, parede da bexiga, parede do intestino grosso superior, parede do intestino
grosso inferior, intestino delgado e figado sdo de 53,1 mGy, 26,8 mGy, 21,6 mGy, 7,8 mGy,

18,9 mGy e 10,5 mGy, respetivamente.

12. INSTRUCOES DE PREPARACAO DE RADIOFARMACOS

Método de preparacdo
A embalagem deve ser inspecionada antes da utilizacdo e a atividade medida com um ativimetro.

Ver precaucdes de manuseamento especiais na sec¢éo 6.6.
O flutemetamol (*F) néo deve ser diluido.
Controlo de qualidade

A solucdo deve ser visualmente inspecionada antes da sua utilizacdo. S6 deverao ser utilizadas
solucdes limpidas e sem particulas visiveis.

Qualquer medicamento ndo utilizado ou residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias
locais (ver secgéo 6.6).

Esta disponivel informacéo pormenorizada sobre este medicamento, no sitio da Internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos http://www.ema.europa.eu.
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ANEXO I
FABRICANTES RESPONSAVEIS PELA LIBERTACAO DO LOTE

CONDIQ@I%S OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E
UTILIZACAO

OUTRAS CQNDIQC)ES E REQUISITOS DA AUTORIZAGCAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO
SEGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO
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A FABRICANTE(S) RESPONSAVEL(VEIS) PELA LIBERTACAO DO LOTE

AAA, Troyes

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS
Technopole de I’ Aube

14 Rue Gustave Eiffel

10430 Rosiéres-Prés-Troyes

Franca

AAA, Forli

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l.
Via Piero Maroncelli 40

47014 Meldola (FC)

Italia

Curium PET France

Parc scientifiqgue Georges Besse
180 allee Von Neumann

30000 Nimes

Franca

Curium Italy S.R.L.
Via Ripamonti 435
20141 Milano (MI)
Italia

Curium Pharma Spain, S.A.,
C/Manuel Bartolome Cossio 10
28040 Madrid

Espanha

Seibersdorf Laboratories, Seibersdorf
Seibersdorf Labor GmbH
Grundstuck Nr. 482/2 EZ98 KG
2444 Seibersdorf

Austria

AAA Venafro

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L.
Via Dell’ Industria

86077 Pozzilli (1S)

Italia

AAA, Barcelona

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.
Josep Anselm Clavé 100

Esplugues de Llobregat

Barcelona, 08950

Espanha

Nucleis SA

Allée du Six-Aodt, 8
4000 Liege

Bélgica
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Curium Finland Oy
Saukonpaadenranta 2
Helsinki, F1-00180
Finlandia

ITEL, Ruvo di Puglia

ITEL Telecomunicazioni S.r.l.

Via Antonio Labriola Zona Industriale SNC,
70037, Ruvo di Puglia (BA)

Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V.
Zentrum fur Radiopharmazeutische Tumorforschung
Bautzner Landstrape 400

01328 Dresden

Alemanha

La Maddalena SPA

Via San Lorenzo Colli, 312/D
90146 Palermo (PA)

Italia

AAA Murcia,

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.
Hospital Clinico Universitario

Virgen de la Arrixaca, Ctra. Madrid-Cartagena sn

El Palmar, 30120 Murcia

Espanha

Pharmazac S.A.

3 & 3a Str Building Block Ot4b
Industrial Zone

Lamia

35150

Grécia

O folheto informativo que acompanha o medicamento tem de mencionar o nome e endereco do
fabricante responsavel pela libertagdo do lote em causa.

B. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO FORNECIMENTO E UTILIZAGCAO
Medicamento de receita médica restrita, de utilizagdo reservada a certos meios especializados.

C. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

o Relatérios Periddicos de Segurancga

O Titular da Autorizacdo de Introdugdo no Mercado devera apresentar o primeiro relatério periodico
de seguranca para este medicamento no prazo de {xx} meses ap0s a concessao da autorizagao.
Subsequentemente, o Titular da Autorizacdo de Introducéo no Mercado devera apresentar relatérios
periddicos de seguranga para este medicamento de acordo com os requisitos estabelecidos na lista
Europeia de datas de referéncia (lista EURD), tal como previsto nos termos do n.° 7 do artigo 107.°-C
da Diretiva 2001/83/CE. Esta lista encontra-se publicada no portal europeu de medicamentos.
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D. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ
DO MEDICAMENTO

o Plano de Gestéo do Risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervengdes de farmacovigilancia requeridas e
detalhadas no PGR apresentado no Mdédulo 1.8.2. da Autorizagdo de Introducdo no Mercado, e
quaisquer atualizagdes subsequentes do PGR acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado:
¢ A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos
e Sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialmente como resultado da
rececdo de nova informacéo que possa levar a alteragoes significativas no perfil beneficio-risco
ou como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigilancia ou
minimizagao do risco).

Se a apresentacdo de um relatdrio periddico de seguranga (RPS) coincidir com a atualizagdo de um
PGR, ambos podem ser apresentados ao mesmo tempo.

o Medidas adicionais de minimizacgéo do risco

Antes do langcamento, o Titular de cada estado membro (MAH) deverd acordar com a Autoridade
Nacional competente o programa educacional.

O MAH devera assegurar-se que, apés discussao e acordo com as Autoridade Nacionais competentes
em cada estado membro onde o VIZAMYL é comercializado, no langamento e ap6s langamento, todos
0s médicos que se espera que venham a usar 0 VIZAMY L tenham acesso a um treino de forma a
assegurar-se de uma interpretacao precisa e fiavel das imagens PET.

O treino para profissionais de salide devera conter os seguintes elementos chave:

¢ Informac&o sobre a patologia amildide na doencga de Alzheimer, informag&o relevante do
VIZAMYL como um marcador PET B-amil6ide, incluindo a indicacdo aprovada acordada no
RCM, limitacdes de utilizacdo do VIZAMYL, interpretacdo de erros, informagoes de seguranga
e 0s resultados dos ensaios clinicos informando da utilizacdo diagndstica do VIZAMYL.

¢ Revisédo dos critérios de leitura PET, incluindo método de revisdo da imagem, critério de
interpretacdo, e imagens demonstrando a metodologia da leitura binria.

e O material devera incluir demonstragdo de casos com uma interpretacdo correcta do exame PET
por um leitor experiente, exames PET com VIZAMYL para autoavaliagdo, e um processo de
auto-qualificagéo a ser oferecido a cada formando. O treino deverd incluir um nimero suficiente
de casos claros positivos e negativos, assim como casos de nivel intermediario. Se possivel, 0s
casos devem ser histologicamente confirmados.

Devera ser assegurada formadores especializados e qualificados tanto no treino eletrénico assim como
presencial.
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ANEXO Il

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A.ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ROTULAGEM DA PROTECAO EXTERIOR /10 mL

1. NOME DO MEDICAMENTO

VIZAMYL 400 MBg/mL solucéo injetavel
flutemetamol (*8F)

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada mL de solugdo contém 400 MBq de flutemetamol (*®F) a data e hora de referéncia.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Excipientes: etanol anidro, polissorbato 80, cloreto de sédio, fosfato monossddico di-hidratado,
fosfato dissodico dodeca-hidratado, agua para preparacdes injetaveis.
Ver folheto informativo para mais informacoes.

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solucgéo injetavel

Volume: xx,x mL

Atividade: 400 MBg/mL as {hh:mm} {Fuso Horéario} em {dd-mm-aaaa}
Atividade: AAAA MBq as hh:mm {Fuso Horéario} dd-mm-aaaa

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Via intravenosa.
Frasco multidose.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Medicamento radioativo

. M

RACSQACTIF ‘

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL: {hh:mm} {Fuso Horério} em {dd-mm-aaaa}

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVAGAO

Conservar de acordo com os requisitos locais para produtos radiofarmacéuticos.
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Noruega

Fabricantes:

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., 47014 Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, 10430 Rosiéres-Pres-Troyes,
Franca

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria

Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Espanha

Curium PET France, Parc scientifique Georges Besse, 180 allée VVon Neumann, 30000 Nimes, Franga
Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., 86077 Pozzilli (IS), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., 08950 Esplugues de
Llobregat, Espanha

Nucleis SA, Allée du Six-Aodt, 8, 4000 Liege, Bélgica
Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlandia
ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia, Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fiir Radiopharmazeutische Tumorforschung,
Bautzner Landstrape 400, 01328 Dresden, Alemanha

La Maddalena S.p.A, Via San Lorenzo Colli 312/D, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
s/n, El Palmar, 30120 Murcia, Espanha

Pharmazac S.A., 3 & 3a Str Building Block Ot4b, Industrial Zone,
Lamia, 351 50, Grécia

12. NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/14/941/001

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote:
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Frasco N°: xxx

| 14. CLASSIFICAGAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

Medicamento sujeito a receita médica.

\ 15. INSTRUCOES DE UTILIZACAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificacdo para ndo incluir a informagao em Braille

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO — DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

ROTULAGEM DA PROTECAO EXTERIOR /15 mL

1. NOME DO MEDICAMENTO

VIZAMYL 400 MBg/mL solucéo injetavel
flutemetamol (*8F)

2.  DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S)

Cada mL de solugédo contém 400 MBq de flutemetamol (*8F) a data e hora de referéncia.

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Excipientes: etanol anidro, polissorbato 80, cloreto de sédio, fosfato monossadico di-hidratado, fosfato
dissédico dodeca-hidratado, 4gua para preparaces injetaveis.
Ver folheto informativo para mais informacoes.

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solucgéo injetavel
Volume: xx,x mL
Atividade: 400 MBg/mL as {hh:mm} {Fuso Horéario} em {dd-mm-aaaa}
Atividade: AAAA MBqg {as hh:mm} {Fuso Horério} em {dd-mm-aaaa}

| 5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Utilizag&o intravenosa.
Frasco multidose.
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Medicamento radioativo

et Y )
RADJACTIF .‘

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL: {hh:mm} {Fuso Horério} em {dd-mm-aaaa}

| 9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVAGAO

Conservar de acordo com os requisitos locais para produtos radiofarmacéuticos
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10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO
MERCADO

GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Noruega

Fabricantes:

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., 47014 Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, 10430 Rosiéres-Prés-Troyes,
Franca

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria

Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Espanha

Curium PET France, Parc scientifique Georges Besse, 180 allée VVon Neumann, 30000 Nimes, Franga
Curium ltaly S.R.L., 20141 Milano (Ml), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., 86077 Pozzilli (IS), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., 08950 Esplugues de
Llobregat, Espanha

Nucleis SA, Allée du Six-Aodt, 8, 4000 Liege, Bélgica
Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlandia
ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia, Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fiir Radiopharmazeutische Tumorforschung,
Bautzner Landstrape 400, 01328 Dresden, Alemanha

La Maddalena S.p.A, Via San Lorenzo Colli 312/D, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
s/n, El Palmar, 30120 Murcia, Espanha

Pharmazac S.A., 3 & 3a Str Building Block Ot4b, Industrial Zone,
Lamia, 351 50, Grécia

12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

EU/1/14/941/002
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13. NUMERO DO LOTE

Lote:
Frasco N°: xxx

14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

Medicamento sujeito a receita medica.

| 15.  INSTRUGOES DE UTILIZAGAO

| 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Foi aceite a justificacdo para néo incluir a informacdo em Braille

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO — CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO — DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULAGEM DO FRASCO PARA INJETAVEIS /10 mL

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

VIZAMYL 400 MBg/mL solucgéo injetavel
flutemetamol (*8F)
v

‘ 2. MODO DE ADMINISTRAGAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

VAL: hora de referéncia +8 h

4. NUMERO DO LOTE

Lote:
Frasco NO: xxx

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

XX,X mL AAAA MBq a data de referéncia.

6. OUTRAS

Material radioativo.
St T
RADJACTIF .‘

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., Via Piero Maroncelli 40, 47014
Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, Technopole de I’ Aube, 14 Rue
Gustave Eiffel, 10430 Rosiéres-Prés-Troyes, Franca

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria
Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Espanha
Curium PET France, 30000 Nimes, Franca

Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., Via Dell’ Industria, 86077
Pozzilli (1S), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., Josep Anselm Clavé 100,
08950 Esplugues de Llobregat, Espanha
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Nucleis SA, 4000 Liege, Bélgica
Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlandia

ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia (BA),
Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum flr Radiopharmazeutische Tumorforschung,
01328 Dresden, Alemanha

La Maddalena S.p.A, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
HCUV de la Arrixaca, Ct Madrid-Cartagena, s/n 30120, El Palmar Murcia, Espanha

Pharmazac S.A., Lamia, 351 50, Grécia
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INDICACOES MINIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULAGEM DO FRASCO PARA INJETAVEIS /15 mL

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

VIZAMYL 400 MBg/mL solucgéo injetavel
flutemetamol (*8F)
v

‘ 2. MODO DE ADMINISTRACAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

VAL: hora de referéncia +8 h

4. NUMERO DO LOTE

Lote:
Frasco NO: xxx

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

XX,X mL AAAA MBq a data de referéncia.

6. OUTRAS

Material radioativo.
poame AL
RACEOACTIF ‘

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.r.l., Via Piero Maroncelli 40, 47014
Meldola (FC), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging France SAS, Technopole de I’Aube, 14 Rue
Gustave Eiffel, 10430 Rosiéres-Prés-Troyes, Franca

Seibersdorf Labor GmbH, 2444 Seibersdorf, Austria
Curium Pharma Spain, S.A., 28040 Madrid, Espanha
Curium PET France, 30000 Nimes, Franca

Curium Italy S.R.L., 20141 Milano (M), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Italy S.R.L., Via Dell’ Industria, 86077
Pozzilli (1S), Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U., Josep Anselm Clavé 100,
08950 Esplugues de Llobregat, Espanha
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Nucleis SA, 4000 Liege, Bélgica
Curium Finland Oy, Saukonpaadenranta 2, 00180 Helsinki, Finlandia

ITEL Telecomunicazioni Srl, Via Antonio Labriola Zona Industriale snc, 70037, Ruvo di Puglia (BA),
Italia

Helmholtz-Zentrum Dresden-Rossendorf e.V., Zentrum fiir Radiopharmazeutische Tumorforschung,
01328 Dresden, Alemanha

La Maddalena S.p.A, 90146 Palermo, Italia

Advanced Accelerator Applications Molecular Imaging Iberica, S.L.U.,
HCUV de la Arrixaca, Ct Madrid-Cartagena, s/n 30120, EI Palmar Murcia, Espanha

Pharmazac S.A., Lamia, 351 50, Grécia
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto informativo: Informacao para o doente

VIZAMYL 400 MBg/mL solugdo injetavel
flutemetamol (*%F)

Leia com atencéo todo este folheto informativo antes de receber este medicamento pois contém

informacé&o importante para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Se tiver mais alguma davida, pergunte ao médico de medicina nuclear que ira supervisionar o
seu procedimento.

- Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios nao indicados
neste folheto, fale com o seu médico de medicina nuclear. Ver seccéo 4.

O que contém este folheto

O que é VIZAMYL e para que € utilizado

O que precisa de saber antes de utilizar VIZAMYL
Como utilizar VIZAMYL

Efeitos secundarios possiveis

Como conservar VIZAMYL

Contetido da embalagem e outras informacdes

ISR .

1. O que é VIZAMYL e para que é utilizado

O VIZAMYL contém a substancia ativa flutemetamol (*8F) e ¢ utilizado para ajudar a diagnosticar a
Doenca de Alzheimer e outras causas de perda de memoria.
Este medicamento é um produto radiofarmacéutico apenas para uso em diagndstico.

O VIZAMYL é utilizado para ajudar no diagnostico da doenga de Alzheimer e de outras causas de
perda de memoria. E administrado a adultos com problemas de memodria antes de realizarem um tipo
de exame cerebral, denominado por tomografia por emissao de positrdes (PET). Este exame,
juntamente com outros exames do funcionamento cerebral, pode ajudar o médico a determinar se o
doente poderd ter ou ndo placas de B-amildide no cérebro. As placas B-amildide sdo depdsitos que por
vezes estdo presentes no cérebro das pessoas com deméncias (tais como doenca de Alzheimer).

Deve discutir os resultados do exame com o0 médico que solicitou o exame.

A utilizacdo de VIZAMYL envolve a exposi¢do a pequenas quantidades de radioatividade. O seu
médico e o médico de medicina nuclear consideraram que o beneficio clinico deste procedimento com
radiofarmaco supera o risco de exposi¢do a pequenas quantidades de radiacao.

2. O que precisa de saber antes de utilizar VIZAMYL

Né&o utilize VIZAMYL:
- se é alergico ao flutemetamol (*¥F) ou a qualquer outro componente deste medicamento
(indicados na secgdo 6).

Adverténcias e precaucdes

Fale com o seu médico de medicina nuclear antes de receber VIZAMYL se:
- tiver problemas nos rins

- tiver problemas no figado

- estiver gravida ou achar que poderd estar gravida

- estiver a amamentar
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Criancas e adolescentes
O VIZAMYL ndo se destina a ser utilizado em criancgas e adolescentes com menos de 18 anos.

Outros medicamentos e VIZAMYL

Informe o seu médico de medicina nuclear se estiver a utilizar, ou tiver utilizado recentemente, ou se
vier a utilizar outros medicamentos, uma vez que podem interferir com as imagens, obtidas no exame
ao cérebro.

Gravidez e amamentacgao

Antes de lhe ser administrado VIZAMYL, tem de informar o médico de medicina nuclear se houver
possibilidade de estar gravida, se ndo teve a sua menstruacao ou se estiver a amamentar. Em caso de
duvida, é importante consultar o médico de medicina nuclear que vai supervisionar o procedimento.

Se estiver gravida
O médico de medicina nuclear s6 administra este medicamento durante a gravidez se considerar que
havera um beneficio que supere os riscos.

Se estiver a amamentar

Tem de deixar de amamentar durante 24 horas ap0s a injecdo. Retire o leite materno durante este
periodo e elimine o leite retirado. O retomar da amamentacgdo deve ser feito com a concordancia do
médico de medicina nuclear que vai supervisionar o procedimento.

Deve evitar o contacto proximo com criangas pequenas durante 24 horas ap6s a administracdo da
injecéo.

Se esta gravida ou a amamentar, se pensa estar gravida ou planeia engravidar, consulte o seu médico
de medicina nuclear antes de Ihe ser administrado este medicamento.

Condugcéo de veiculos e utilizacdo de maquinas

O VIZAMYL pode causar tonturas or vertigens transitorias que podem afetar a sua capacidade para
conduzir ou utilizar maquinas.

Nao devera conduzir, utilizar maqguinas ou participar em atividades potencialmente perigosas até estes
efeitos desaparecerem totalmente.

O VIZAMYL contém alcool (etanol) e sddio

O VIZAMYL contém alcool (etanol). Cada dose contém até 552 mg de alcool, o que equivale a mais
ou menos 14 mL de cerveja ou 6 mL de vinho. Isto pode ser nocivo para pessoas que sofrem de
alcoolismo e tem de ser tomado em consideracdo nas mulheres gravidas ou a amamentar e pessoas
com problemas hepaticos ou epilepsia.

O VIZAMYL contém um maximo de 41 mg de sddio (o principal componente do sal de mesa) em
cada dose. Isto é equivalente a aproximadamente 2% da dose méaxima diaria recomendada para a
ingestdo de sodio. Estas quantidades podem ter de ser consideradas no caso de pessoas sujeitas a uma
dieta pobre em sédio.

3. Como utilizar VIZAMYL

H4 leis rigorosas sobre a utilizacdo, manuseamento e eliminacéo de radiofarmacos.

O VIZAMYL s6 serd utilizado em areas controladas especiais. Este produto s sera manuseado e
administrado a si por profissionais formados e qualificados para o utilizar em seguranca, que irdo
prestar as informagdes necessérias ao longo do exame.

O médico de medicina nuclear podera pedir-lhe que beba bastante agua antes do exame, e nas 24 horas

apos o exame, de forma a incentivar a miccao tantas vezes quantas possiveis, para ajudar a eliminar
mais rapidamente o medicamento do seu corpo.
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Dose

O médico de medicina nuclear que supervisiona o procedimento determinara a quantidade de
VIZAMYL a utilizar no seu caso. O médico escolherd a menor quantidade necesséria.

A quantidade habitual recomendada para um adulto é de 185 MBg. Megabecquerel (MBq) é a unidade
utilizada para medir radioatividade.

Administracdo de VIZAMYL e execucéo do procedimento
O VIZAMYL é administrado como injecdo na sua veia (injecdo intravenosa), seguido de uma
descarga de solucdo de cloreto de sddio para garantir a administracdo da dose na sua totalidade.

Uma injecdo é suficiente para realizar o exame que o seu médico precisa.

Duracéo do procedimento
O exame ao cérebro é normalmente realizado 90 minutos apds a administracédo de VIZAMYL. O seu
médico de medicina nuclear informéa-lo-a sobre a duracdo habitual do procedimento.

Apo6s a administracdo de VIZAMYL
Deve evitar qualquer contacto proximo com criangas pequenas e mulheres gravidas nas 24 horas a
seguir a injecéo.

O médico de medicina nuclear informa-lo-a se for necessario tomar precaucdes especiais depois de
receber este medicamento. Contacte o seu médico de medicina nuclear se tiver alguma divida.

Se recebeu mais VIZAMYL do que deveria
E pouco provavel gue ocorra uma sobredosagem, visto que apenas receberd uma dose Unica de
VIZAMYL administrada pelo médico de medicina nuclear sob condigdes controladas.

Contudo, em caso de sobredosagem devera, receber o tratamento apropriado. O tratamento consiste
em aumentar a eliminacéo da radioatividade do seu corpo, pela urina e fezes.

Se ainda tiver dividas sobre a utilizacdo deste medicamento, fale com o seu médico de medicina
nuclear que supervisiona o procedimento.

4, Efeitos secundarios possiveis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos secundarios, embora estes ndo se
manifestem em todas as pessoas.
Poderdo ocorrer 0s seguintes efeitos secundarios com este medicamento:

Efeitos secundarios graves

Informe imediatamente o seu médico, se notar qualquer das seguintes situacdes, visto que podera

precisar de tratamento médico urgente:

- Reacdes alérgicas - os sinais poderdo incluir inchaco da cara ou dos olhos, pele palida, com
comichdo ou tensa, erupcdo na pele, falta de ar, aperto no peito, irritagdo na garganta ou
indisposicdo. Sao efeitos secundarios pouco frequentes e podem afetar até 1 em cada 100
pessoas.

- Informe imediatamente o seu médico se notar qualquer dos sinais acima indicados.

Outros efeitos secundarios incluem

- Frequentes - podem afetar até 1 em cada 10 pessoas
- sensacéo de rubor

- aumento da tenséo arterial

Pouco frequentes - podem afetar até 1 em cada 100 pessoas

Poderé sentir os seguintes efeitos secundarios pouco frequentes:
- dor de cabeca
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- tonturas

- sensacdo de ansiedade

- indisposicao (nadsea)

- mal-estar no peito

- baixo nivel de agucar no sangue (sintomas: fome, dor de cabeca)
- dor nas costas

- sensacdo de calor ou frio

- frequéncia respiratdria aumentada

- dor no local da injecédo

- batimentos do coracdo acelerados (palpitacGes)

- dor nos musculos e 0ssos

- movimentos tremulos (tremor)

- pele inchada

- febre

- respiracao rapida (hiperventilagéo)

- alteracdo no paladar

- sensacdo de girar (vertigens)

- diminuicdo do sentido de toque ou sensibilidade

- sensacao de cansago ou fraqueza

- incapacidade de ter ou manter uma eregéo

- indigest&o, dor de estdmago ou ferida na boca

- vomitos

- sensibilidade reduzida, sobretudo na pele ou na cara
- aumento de “lactato desidrogenase no sangue” ou de “neutrofilos” nas analises ao sangue
- tensdo na pele

Este radiofarmaco fornece pequenas quantidades de radiacdo ionizante que esta associado a um risco
muito baixo de cancro e anomalias hereditarias (transmissdo de genes defeituosos).

Comunicacao de efeitos secundarios
Se tiver quaisquer efeitos secundarios, incluindo possiveis efeitos secundarios ndo indicados neste
folheto, fale com o seu médico de medicina nuclear. Também poderd comunicar efeitos secundarios

diretamente através do sistema nacional de notificagdo mencionado no Apéndice V. Ao comunicar
efeitos secundarios, estara a ajudar a fornecer mais informacdes sobre a seguranca deste medicamento.

5. Como conservar VIZAMYL

Na&o tera de conservar este medicamento. Este medicamento é conservado sob a responsabilidade do
especialista em instalacfes adequadas. A conservacgdo dos radiofarmacos far-se-a de acordo com os
regulamentos nacionais relativos a materiais radioativos.

As informagdes seguintes destinam-se apenas ao especialista.

N&o utilize este medicamento apds o prazo de validade impresso no rétulo ap6s «VAL».

Néo utilize este medicamento se verificar que o frasco para injetaveis esta danificado ou que a solucédo
contém particulas ou parece estar descolorada.

6. Contetdo da embalagem e outras informacdes

Qual a composigdo de VIZAMYL

- A substancia ativa é o flutemetamol (**F). Cada mL de solucéo contém flutemetamol (*8F)
400 MBq a data e hora de referéncia.
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- Os outros componentes sdo o cloreto de sédio e o etanol anidro, polissorbato 80, fosfato
monossédico di-hidratado, fosfato dissédico dodeca-hidratado e agua para preparagdes
injetaveis, ver seccéo 2.

Qual o aspeto de VIZAMYL e conteido da embalagem

- O VIZAMYL € uma solucdo injetavel limpida e incolor a ligeiramente amarelada.

- O VIZAMYL é fornecido num frasco de vidro de 10 mL ou 15 mL. Cada frasco para injetaveis
é conservado num recipiente.

- E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizagéo de Introducéo no Mercado
GE Healthcare AS

Nycoveien 1

NO-0485 Oslo

Noruega

Fabricantes

Advanced Accelerator Applications Molecular Advanced Accelerator Applications Molecular
Imaging Italy S.r.l. Imaging France SAS
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Franca
Seibersdorf Labor GmbH Curium Pharma Spain, S.A.
Grundstuck. Nr. 482/2 EZ98 KG C/Manuel Bartolome Cossio 10
2444 Seibersdorf 28040 Madrid
Austria Espanha
Curium PET France Curium Italy S.R.L.
Parc scientifique Georges Besse Via Ripamonti 435
180 allee Von Neumann 20141 Milano (MI)
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La Maddalena SPA Advanced Accelerator Applications Molecular

Via San Lorenzo Colli, 312/D Imaging Iberica S.L.U.

90146 Palermo (PA) Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca,

Italia Ctra. Madrid-Cartagena, sn, El Palmar, 30120 Murcia
Espanha

Pharmazac S.A.

3 & 3a Str Building Block Ot4b
Industrial Zone

Lamia

35150

Grécia

Este folheto foi revisto pela ultima vez em {més de AAAA}.

Esta disponivel informacdo pormenorizada sobre este medicamento no sitio da Internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: http://www.ema.europa.eu.

A informacdo que se segue destina-se apenas aos profissionais de saude:

O RCM completo do VIZAMY L esta disponivel como documento a parte na embalagem do produto,
com o objetivo de proporcionar aos profissionais de saide outras informages cientificas e praticas
sobre a administracéo e utilizacdo deste radiofarmaco.

Consulte 0 RCM {o RCM deve estar incluido na caixa}.
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