AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 11768/2019/01 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

FID-NA-131I-T 37- 5500 MBq capsule pentru uz terapeutic

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

O capsuli contine loduri de sodiu-Na'*'I - cu urmitorul interval de activititi [37 — 5500 MBq].

Tod-131 este produs prin bombardament cu neutroni a telurului stabil Intr-un reactor nuclear sau prin
fisiunea uraniului. lod-131 are o perioada de injumatitire de 8,02 zile. Se dezintegreaza in xenon-131
stabil, prin emisie de radiatii gamma de 365 keV (81,7%), de 637 keV (7,2%) si de 284 keV (6,1%) si
radiatii beta de energie maxima de 606 keV.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Capsula
Capsula gelatinoasa nr.2, de culoare rosie

4.  DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

Acest produs este utilizat In tratamentul: gusei nodulare tiroidiene, hipertiroidismului din boala
Basedow-Graves, nodulului autonom si gusei multinodulare toxice.

Este utilizat pentru ablatia reziduurilor tiroidiene dupa operarea chirurgicala a tumorilor tiroidiene
diferentiate si in tratamentul metastazelor din cazul cancerelor tiroidiene diferentiate care acumuleaza
iodura.

4.2 Doze si mod de administrare

FID-NA-3-T este un medicament cu o radioactivitate variabild, cu administrare orala.
Doza recomandata terapeutic depinde de analiza clinica. Aceasta doza trebuie stabilita individual
pentru fiecare pacient.

Adulti:

Tratamentul hipertiroidismului si al gusei nodulare:

Activitatea administrata este cuprinsd, de obicei, 1n intervalul 200 — 800 MBq, dar este posibil sa fie
necesara repetarea tratamentului.




Doza necesara depinde de diagnostic, de dimensiunea glandei, de absorbtia tiroidiana si clearance-ul
iodului. Ori de cate ori este posibil, inainte de administrarea tratamentului cu iod radioactiv pentru
hipertiroidism, pacientii trebuie adusi medical 1n starea de eutiroidie.

Pentru ablatia tiroidiana si tratamentul metastazelor:

Activitatile administrate dupa tiroidoctemie totald sau subtotald pentru ablatia tesutului tiroidian rdmas
se Incadreaza in intervalul 1850 — 3700 MBq. Acestea depind de dimensiunea ramasa si de absorbtia
de iod radioactiv. In tratamentul ulterior pentru metastaze, activitatea administrati se incadreaza in
intervalul 3700 — 11.100 MBq.

Administrarea terapeuticd a capsulelor cu iodurd de sodiu (**'I) la pacientii cu insuficienti renald
semnificativa, la care expunerea la radiatii ionizante este mai mare $i impune ajustarea activitatii,
necesitd atentie deosebitd. Pentru a reduce doza de radiatie absorbita de peretii vezicii urinare (dupa
doze ridicate, utilizate de exemplu in tratamentul tumorilor tiroidiene), pacientul trebuie incurajat sa
creasca consumul de lichide pentru a goli frecvent vezica urinara.

O dieta saraca in iod, in cazul pacientilor aflati inaintea terapiei, va creste absorbtia in tesutul tiroidian
functional. Se recomanda ca pacientul sa nu manance nimic 2 ore inainte si dupa inghitirea capsulei,
pentru o mai buna absorbtie tiroidiana.

Copii si adolescenti:

Utilizarea iodului radioactiv la copii si adolescenti trebuie analizatd cu atentie, pe baza necesitatilor
clinice si dupd evaluarea raportului risc/beneficiu al acestui grup de pacienti. Activitatea care va fi
administratd copiilor si adolescentilor trebuie sd fie o fractiune din doza pentru adulti, calculata in
functie de greutatea/varsta copilului.

Efectul terapeutic este observat dupa cateva luni.

4.3 Contraindicatii

FID-NA-"-T nu trebuie utilizat in urmitoarele situatii:
e Sarcind existenta sau posibila sau cand sarcina nu a fost exclusa (vezi pct. 4.6);
e Femeile care alapteaza;

e Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Justificarea individuala a beneficiului/riscului

Pentru fiecare pacient, expunerea la radiatii trebuie sa fie justificatd de beneficiul scontat. In fiecare
caz, activitatea administrata trebuie sa fie cat mai redusa, suficienta cat sa produca rezultatul terapeutic
necesar.

Este necesari atentie deosebiti in cazul administririi FID-NA-'I-T la pacienti:
e Cu hipertiroidism necontrolat;

e Cu tulburari de disfagie sau afectiuni gastrointestinale care cauzeaza regurgitare sau varsaturi
(din cauza riscului intrebuintarii gresite sau a contaminarii radioactive, trebuie avuta in vedere
administrarea de iod-131 1n alta forma decat capsule farmaceutice sau pe cale orald).

Din cauza riscului de contaminare radioactiva, trebuie luate precautii speciale dacd iod-131 este
administrat la pacienti:

e Care este posibil sa nu respecte recomandarile personalului medical;
e Cuincontinentd urinara.

Pacientii expusi dozelor terapeutice mari de "*'I trebuie sa fie spitalizati din cauza riscului radiologic
ridicat. Necesitatea spitalizarii este reglementatd de legislatia nationald mentionata.



Acest preparat este probabil a avea o doza de radiatii relativ mare pentru majoritatea pacientilor, dar
nu existd dovezi ale unei incidente crescute a afectiunilormaligne (cancer, leucemie sau mutatii) la
pacientii tratati cu ioduri de sodiu (**'I) pentru tulburiri tiroidiene benigne.

Riscul afectiunilor maligne primare aparute ulterior la supravietuitorii cu cancer tiroidian, tratati cu iod
radioactiv, este usor mai mare In comparatie cu supravietuitorii de cancer tiroidian care nu au fost
tratati cu iod radioactiv.

Insuficienta renala

Administrarea terapeutici de capsule de iodurd de sodiu (**'I) la pacientii cu insuficientd renald
semnificativa, la care expunerea la radiatii ionizante este mai mare §i este necesara reglarea activitatii,
necesita atentie speciala.

Sarcind
Pentru sarcina, vezi pct. 4.6

Copii si adolescenti
Pentru informatii cu privire la utilizarea la copii si adolescenti, vezi pct. 4.2.

Totusi, la tratamentul copiilor si tinerilor, trebuie avuta in vedere sensibilitatea crescuta a tesuturilor si
speranta mai mare de viata a acestor pacienti. De asemenea, riscurile trebuie evaluate in comparatie cu

cele ale altor tratamente posibile.

La pacientii cu suspectati a avea boli gastro-intestinale, sunt necesare precautii deosebite la
administrarea capsulelor de iodura de sodiu (**'I). Capsulele trebuie inghitite cu o cantitate suficienti
de lichid, pentru a asigura trecerea sigurd in stomac si in partea superioara a intestinului subtire. Este
recomandata utilizarea concomitenta de antagonisti H2 sau inhibitori ai pompei de protoni.

Pentru a reduce doza de radiatii absorbite in peretii vezicii urinare (dupa doze mari, utilizate de ex. n
tratamentul tumorilor tiroidiene), pacientului trebuie incurajat sa creasca consumul de lichide, pentru
golirea frecventa a vezicii urinare.

Administrarea orali a dozelor mari de ioduri de sodiu ('*'T) poate cauza sialoadeniti. Existi dovezi
concludente cu privire la un efect benefic al stimularii salivare pentru a evita aceasta reactie adversa.
Administrarea de i0od-131 la pacientii cu oftalmopatie activa asociata tiroidei (in special la fumatori)
poate creste oftalmopatia. In aceste cazuri, pe perioada tratamentului cu iod-131 trebuie avuti in
vedere suplimentarea glucocorticoizilor sau tratament terapeutic alternativ.

Pregatirea pacientilor

O dieta sdracd in iod la pacienti, Tnaintea terapiei, va creste asimilarea medicamentului in tesutul
tiroidian functional. Terapia de substitutie tiroidiand trebuie opritd Inainte de administrarea iodului
radioactiv pentru carcinomul tiroidian, pentru a asigura captarea adecvati. In acelasi scop, este
posibila administrarea de TSH uman recombinat.

In mod similar, administrarea de medicamente antitiroidiene trebuie opritd pe perioada tratamentului
hipertiroidismului cu iodura de sodiu ("*'T).

Pentru o mai bund asimilare tiroidiand, se recomanda ca pacientul si nu consume alimente
aproximativ 2 ore inainte si dupa inghitirea capsulei.

Dupa procedurd
Dupi terapia cu ioduri de sodiu ("*'T), este indicati utilizarea contraceptiei pentru o perioadi de cel

putin 4 luni, pentru ambele sexe. Pentru protectie impotriva radiatiilor dupa dozele terapeutice, evitati
contactul apropiat dintre pacient si celelalte peroane (in special cu copii si femei gravide), pe perioada
indicata 1n reglementarile corespunzatoare.



Avertizari specifice

Produsul contine intre 80 si 96 mg de sodiu in fiecare capsuld. Acest lucru trebuie avut in vedere la
pacientii care urmeaza un regim sarac in sodiu.

La pacientii cunoscuti cu hipersensibilitate la gelatina sau la metabolitii acesteia, solutia de iodura de
sodiu ("*'T) trebuie preferati in locul terapiei cu iod radioactiv.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Numeroase substante farmacologice sunt cunoscute ca interactioneaza cu iodura. Aceasta interactiune
poate avea loc prin diverse mecanisme care pot afecta legarea de proteine, farmacocinetica sau pot
influenta efectele dinamice ale iodurii marcate. Prin urmare, este necesar sa se intocmeasca un istoric
complet al aportului de medicamente si sa se stabileasca daca vreunul dintre medicamente trebuie
intrerupt inainte de administrarea de iodura de sodiu (**').

Tabelul de mai jos cuprinde perioadele pentru care tratamentul cu urmatoarele substante trebuie
intrerupt:

Substante active Perioada de Intrerupere Tnaintea administrarii de
iodura de sodiu (**').

Agenti antitiroidieni (de ex. carbimazol, 2 — 5 zile Tnainte de inceperea tratamentului
metimazol, propiluracil), perclorat pana la cateva zile dupa administrare.
Salicilati, steroizi, nitroprusida sodica, 1 saptaimana.

sulfobromoftaleina sodica, anticoagulante,
antihistaminice, antiparazitare, peniciline,
sulfonamide, tolbutamida, tiopental

Fenilbutazona 1 - 2 saptamani.
Expectorante si vitamine care contin iod aprox. 2 saptamani.
Preparate hormonale tiroidiene 2 — 6 saptamani.
Amiodarona*, benzodiazepine, litiu aprox. 4 saptamani.
Preparate pe baza de iod pentru uz topic 1 -9 luni.

Substante de contrast ce contin iod

- Pentru utilizare intravenoasa 3 - 4 saptamani
- lipofil > 1 an.

* Din cauza perioadei mari de injumatatire a amiodaronei, absorbtia iodului in tesutul tiroidian poate fi
scazuta mai multe luni.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Femei in perioada fertila

Cand se intentioneaza administrarea unui produs radiofarmaceutic la o femeie in perioada fertila, este
important s se stabileasca daca femeia este sau nu gravida. Orice femeie care prezinta absenta unei
menstruatii trebuie considerata ca fiind gravida pana la proba contrarie. Daca sunt dubii cu privire la




existenta sarcinii (absenta menstruatiei sau ciclu foarte neregulat etc.), trebuie oferite pacientei tehnici
alternative care nu folosesc radiatia ionizanta (daca sunt disponibile).

Se recomanda utilizarea contraceptiei de catre ambele sexe timp de cel putin 4 luni dupa terapia cu
iodura de sodiu (*').

Sarcina
Iodura de sodiu ("*'T) este contraindicatd in timpul sarcinii sau pe durata suspiciunii de sarcinid sau
cand sarcina nu a fost exclusa.

Doza absorbita de uter este probabil in intervalul 11-511 mQGy, iar iodul se concentreaza in cantitate
crescutd Tn glanda tiroida fetald in trimestrele al doilea si al treilea de sarcina.

in cazul in care trebuie efectuat un diagnostic diferential al carcinomului tiroidian in timpul sarcinii,
tratamentul cu iod radioactiv trebuie amanat dupa nastere.

Alaptarea

Inainte de administrarea unui produs radioactiv unei mame care aldpteazi, trebuie evaluat daca
investigatia poate fi amanatd in conditii rezonabile pand la Incetarea alaptarii si daca s-a ales cel mai
potrivit radiofarmaceutic.

Daca administrarea este considerata necesara, aldptarea trebuie intrerupta pe perioada nelimitata dupa
administrarea iodurii de sodiu (**'T).

Fertilitatea
Tratamentul cancerului tiroidian cu iod radioactiv poate cauza afectarea fertilitatii la barbati si femei.

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Nu exista informatii disponibile.
4.8 Reactii adverse

Pentru fiecare pacient, expunerea la radiatii trebuie sd fie justificabild prin beneficiul scontat.
Expunerea la radiatii ionizante este conectatd cu inducerea cancerului si poate duce la dezvoltarea de
malformatii ereditare. Doza de radiatii rezultatd in urma expunerii terapeutice poate duce la o incidenta
mai ridicatd a cancerului si a mutatiilor. In toate cazurile, este necesara stabilirea faptului ca riscul
prezentat de iradiere este inferior celui al bolii.

Frecventa efectelor nedorite este definita astfel:

Foarte frecvente (>1/10), frecvente (de la >1/100 la <1/10), neobisnuite (de la >1/1000 la <1/100), rare
(de 1a>1/10000 la <1/1000), foarte rare (<1/10000) si cu frecventd necunoscuta (nu poate fi estimata
pe baza datelor disponibile).

Afectiuni ale sistemului sanguin si ale celui
limfatic Deprimarea maduvei osoase, inclusiv
Frecventa necunoscuta: trombocitopenie, eritrocitopenie si/sau
leucopenie severe.

Afectiuni oculare

Foarte frecvente: Sindrom sicca, dacriostenoza dobandita
Necunoscuta: Oftalmopatie endocrina.

Afectiuni gastro-intestinale

Foarte frecvente: Sialoadenita tranzitorie sau persistenta,

inclusiv xerostomie, greatd, varsaturi.




Afectiuni endocrine

Foarte frecvente: Hipotiroidism.

Frecventa necunoscuta: Hipertiroidism agravat, boala Graves-
Basedow, hipoparatiroidism,
hiperparatiroidism.

Neoplasme benigne, maligne si nespecifice
(inclusiv chisturi si polipi)

Neobisnuite: Leucemie

Frecventa necunoscuta: Cancer gastric, cancer de vezica si
cancer mamar.

Tulburiri ale sistemului imunitar
Frecventa necunoscuta: Hipersensibilitate.

Tulburiri ale sistemului reproducator si la
nivelul sAnului
Frecventa necunoscuta: Afectarea fertilitatii la barbati si femei.

Tulburari congenitale, familiale si genetice

Frecventd necunoscuta: Tulburari tioridiene congenitale.
Ranire, otravire si complicatii procedurale
Foarte frecvente: Rani provocate de radiatii, inclusiv

tiroidita de radiatie, durere asociata
radiatiei, obstructie traheala.

Consecinte imediate
Pneumonie si fibroza pulmonara cauzate de aparitia radiatiei au fost descrise la pacientii cu metastaze
pulmonare.

In tratamentul carcinoamelor tiroidiene metastaze cu implicarea SNC, trebuie tinut cont de
posibilitatea aparitiei edemului cerebral local si/sau extinderea edemului cerebral existent.

Consecinte tardive

Hipotiroidismul dependent de doza poate aparea ca o consecinta tardiva a tratamentului cu iod
radioactiv a hipertiroidismului. Acesta se poate manifesta la saptamani sau ani de la tratament,
necesitind masurarea adecvata in timp a functiei tiroidei §i o substitutie tiroidiana adecvata. Incidenta
hipotiroidismului, neobservata in general pana la 6-12 saptdmani.

Functionarea defectuoasa a glandelor salivare si/sau lacrimale cu aparitia sindromului sicca poate
aparea cu o Intarziere de cateva luni si pana la doi ani dupa tratamentul cu iod radioactiv. De
asemenea, epifora datoratad obstructiei ductului lacrimo-nazal poate aparea la 3-16 luni dupa ultima
doza de iod radioactiv. Intr-un raport de specialitate a fost descris carcinomul glandelor salivare ca
urmare a sialoadenitei induse de iodul radioactiv.

Ca o consecinta tardiva, o singurd administrare de peste 5000 MBq sau dupad administrari repetate n
intervale mai mici de 6 luni poate aparea depresia reversibila sau, in cazuri foarte rare, ireversibila a
functiei maduvei osoase, prezentand trombocitopenie sau eritrocitopenie izolata, care poate fi fatala.

Radioterapia carcinomului tiroidian poate duce la o afectare a fertilitatii la barbati si femei. in functie
de doza, poate aparea o insuficienta reversibild a spermatogenezei la doze peste 1850 MBq; efecte
clinice relevante incluzand oligospermia si azoospermia, precum si cresterea valorilor serice de FSH
au fost descrise dupa administrarea de doze mai mari de 3700 MBq.



Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continud a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata la

Agentia Nationald a Medicamentului §i a Dispozitivelor Medicale

Str. Aviator Sandtescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Acest produs este furnizat sub forma unei capsule cu radioactivitate cunoscutd, care faciliteaza
controlul dozei administrate pacientului. Expunerea la radiatii puternice ca urmare a unei supradoze
poate fi redusa prin administrarea unui agent blocant tiroidian, cum ar fi percloratul de potasiu,
utilizarea emeticelor si incurajarea unei diureze cu eliminarea frecventa a urinei.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutici: produse radiofarmaceutice terapeutice, compusi cu iod (*'I)

Codul ATC: V10XAO01.

Nu se cunosc efecte farmacologice ale iodurii de sodiu ("*'T) in cantitatea utilizati conform indicatiilor
terapeutice.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Dupi administrarea orald, iodura de sodiu (**'I) este absorbita rapid din tractul gastro-intestinal superior
(90% in 60 de minute). Farmacocinetica este asemanatoare cu cea a iodului nemarcat. Dupa intrarea in
circulatia sangvina este distribuit in compartimentul extra-tiroidian. De aici, este absorbit predominant
de tiroida sau excretata renal. Cantititi mici de iodurd de sodiu (**'T) sunt captate de glandele salivare,
mucoasa gastrica si, de asemenea, pot fi localizate in laptele matern, in placenta si in plexul coroid.

Timpul de injumatatire plasmatica efectiv al iodului radioactiv este de aproximativ 12 ore, iar cel al
iodului radioactiv absorbit de glanda tiroida este de aproximativ 6 zile. Astfel, dupa administrarea de
iodurd de sodiu ("*'T), aproximativ 40% din activitate are un timp de injumititire efectiv de 0,4 zile si
restul de 60% de 8 zile. Excretia urinard este de 37-75%; eliminarea fecala este de aproape 10% cu o
eliminare aproape neglijabila prin glandele sudoripare.

BT se acumuleaza in glanda tiroidd din cauza transportirii active prin membranele celulare ale
glandei. lodura este apoi oxidatd in glanda tiroida, transformandu-se in iod. si incorporatd in
reziduurile de tirozil ale tiroglobulinei. In conditii normale, aproximativ 2% din iodul radioactiv care
circuld liber este absorbit in glanda tiroida in fiecare ora.
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5.3 Date preclinice de siguranta

Datorita cantitatilor mici de substantd administrata in comparatie cu cantitatea de iod absorbita din
alimentatia normala (40-500 pg/zi) nu s-a observat si nu se asteaptd aparitia unei toxicititi acute.
Nu sunt disponibile nici date de toxicitate ale dozelor repetate de iodura de sodiu ("*'T) si nici efectele
acestora asupra reproducerii la animale sau asupra potentialului mutagenic sau carcinogenic.

6. PROPRIETAII FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Carbonat de sodiu anhidru Na,HCO3

Hidrogenocarbonat de sodiu NaHCO3

Tiosulfat de sodiu Na;S;03*5H,0

Fosfat disodic dihidrat Na,HPO4*2H,0

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

21 de zile de la data fabricatiei.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pistra temperaturi sub 25°C, in ambalajul original, conform reglementirilor nationale privind
materialele radioactive



6.5 Natura si continutul ambalajului

O capsulad in flacon de PP inchis cu dop de polipropilena plasat intr-un container de plumb, protejat la
exterior de un Invelis din plastic cu etansare o-ring, insotit de un aplicator.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

<Utilizare la copii si adolescenti>

<Fara cerinte speciale <la eliminare>.>

<Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.>
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