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BUENOS AIRES, 07 Ju 2017

VISTO el Expediente N© 1-47-12313-13-4 del Registro de esta
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA

MEDICA y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma LABORATORIOS BACON
S.A.L.C. solicita se autorice la inscripcion en el registro de Especialidades
Medicinales (REM) de esta ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,
ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA de un nuevo medicamento clasificado como
Preparacién Radiofarmacéutica que sera elaborado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracion y comercializaciéon de
medicamentos y especialidades medicinales se encuentran contempladas en la
Ley N© 16.463 y en los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993) y sus
normas complementarias.

Que por las caracteristicas que presenta el medicamento a ser
inscripto, corresponde a una preparacién radiofarmacéutica destinada al
diagnostico por imagenes, encuadrando la solicitud dentro de lo previsto en la
Resolucidon (ex M.S. y A.S.) N° 102/98 y la Disposicion ANMAT N° 2009/07.

Que a fojas 260 a 263 de las actuaciones referenciadas en el Visto

de la presente, obra el informe técnico de evaluacion realizado por la Direccién
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de Evaluacién y Registro de Medicamentos y a fojas 264 a 268 obra el informe de
la Direccion de Evaluacién y Control de Biolégicos y Radiofdrmacos, mediante los
cuales se concluye que el producto cuya autorizacién se solicita presenta un
aceptable balance beneficio-riesgo, permitiendo por lo tanto sustentar el
otorgamiento de la autorizacion de comercializacidn de la preparacién
radiofarmacéutica para la indicacién solicitada.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado, el/los
establecimiento/s que realizard/n la elaboracién y el control de calidad de la
preparacion radiofarmacéutica en cuestidn demuestran aptitud a estos efectos.

Que finalmente, cabe destacar que los datos caracteristicos del
producto a ser transcriptos en la Disposicidn autorizante y en el Certificado
correspondiente, han sido convalidados por las dreas técnicas precedentemente
citadas.

Que se aprobaron los proyectos de los rétulos e instrucciones de
uso correspondientes.

Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripcién en el REM
de la Preparacién Radiofarmacéutica solicitada.

Que la Direccion de Evaluacion y Control de Bioldgicos vy
Radiofarmacos de la Direcciéon Nacional del Instituto Nacional de Medicamentos
ha tomado la intervencién de su competencia.

Que la Direccién Nacional de Asuntos Juridicos ha tomado la

intervencion de su competencia.
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Que se actla en ejercicio de las facultadas conferidas por los

Decretos Nros. 1490/92 y 101/15 de fecha 16 de diciembre de 2015.

Por ello:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°. -Autorizase a la firma LABORATORIOS BACON S.A.I.C. la
inscripcion en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de la
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA
MEDICA del medicamento clasificado como Preparacién Radiofarmacéutica de
nombre comercial DOPAPET RADIOFARMA y nombre genérico 18F-FLUORODOPA,
el que de acuerdo a lo solicitado sera elaborado en la Republica Argentina por
LABORATORIOS BACON S.A.I.C. con los Datos Identificatorios Caracteristicos
incluidos en el certificado que, como Anexo, forma parte integrante de la
presente disposicion.
ARTICULO 29. - Autorizanse los textos de los proyectos de rétulos y prospecto
que obran en los documentos denominados Proyectos de rotulos obrantes a fojas
164, 166 y 168 para roétulos externos, desglosandose la foja 164; a fojas 170,

172 y 174 para rétulos internos, desglosandose la foja 170 y a fojas 176 a 183,

185 a 192 y 194 a 201 para prospecto, desglosédndose las fojas 176 a 183.
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ARTICULO 39, - En los rétulos e instrucciones de uso autorizados debera figurar
la leyenda: “MEDICAMENTO AUTORIZADO POR EL MINISTERIO DE SALUD
CERTIFICADO N°”,"VENTA EXCLUSIVA A UNIDADES DE MEDICINA NUCLEAR”,
con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la norma legal vigente.
ARTICULO 4°. - La vigencia del certificado mencionado en el Articulo 1° de ia
presente disposicion sera de cinco (5) afios contados a partir de la fecha impresa
en él.

ARTICULO 5°. -Registrese. Inscribase el nuevo producto en el Registro de
Especialidades Medicinales. Por Mesa de Entrada notifiquese al interesado
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente disposicion, Anexo,
rétulos y prospecto aprobados. Girese a la Direccién de Gestién de Informacion

Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

Expediente N°© 1-47-12313-13-4
DISPOSICION No .
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PROYECTO DE ROTULO EXTERNO

 DOPAPET RADIOFARMA® 47
®F.Fluorodopa @ 7 JuL 2{}17

r X %

Industria Argentina Solucién inyectable. Estéril. Apirdgena.

El producto se administra por via ENDOVENOSA

VENTA EXCLUSIVA A UNIDADES DE MEDICINA NUCLEAR.

Advertencia: Los radiofarmacos deben ser usados por profesional responsable
ante la Autoridad Regulatoria Nuclear en el manipuleo de material radiactivo.

Clasificacion ATC: V09iX05

Indicacién: Diagnéstico por imagenes mediante Tomografia por Emisiéon de
Positrones (PET).

Composicion: Envase multidosis conteniendo entre 0.2 y 8 mL de una solucién
de 'F- Fluorodopa, con una concentracién de actividad de 90 MBg/mL (2.43
mCi/mL) al momento de la calibracién.

BE. Fluorodopa........c.cccoevvrennn... 90 MBg/mL (2.43 mCi/mL) al momento de la
calibracién

Acido acético..........ccc..coco.... 0.2098 mg/mL

Acetato de sodio...................... 66 ug/mL

Acido ascérbico....................... 100 pg/mL

Agua para inyectables..............c.s.p. alcanzar la concentracién de actividad
adecuada

Contenido del envase:
1 prospecto
1 vial conteniendo una solucién inyectable de'®F-Fluorodopa

Conservar en el envase original, en blindaje a temperatura ambiente. Luego del
primer uso: guardar en la heladera (2°C a 8°C).

Ver prospecto adjunto.

Autorizado por AN.M.A.T. Certificado N°
Lote N° Vencimiento:

Laboratorios BACON S.A.l.C.
Uruguay 136 (B1603DFD) Villa Martelli
Provincia de Buenos Aires — Republica Argentina
Teléfono: (54 -11) 4709-0171 - lineas rotativas. Fax: 4709 - 2636
Directora Técnica: Dra. Patricia Zubata. Farmacéutica. MN: 10.965

Farm. Patricia Zubata
DT Laboratorigs Bacon sajc
Matr, Nac. No 10965
Matr. Prov, No 1 1759

LABORATORIOS BACON SAIC
MATIAS A. NICOLINI
Presidente



PROYECTO DE ROTULOS INTERNOS

DOPAPET RADIOFARMA®
"®F-Fluorodopa

Indicacion: Diagnéstico por imagenes mediante Tomografia por Emision de
Positrones (PET).

Comaposicién: Envase multidosis conteniendo entre 0.2 y 8 mL de una solucién
de "®F- Fluorodopa, con una concentracién de actividad de 90 MBg/mL (2.43
mCi/mL) al momento de la calibracion.

"®F- Fluorodopa...............coccooo.... 90 MBg/mL (2.43 mCi/mL) al momento de la
calibracién

Acido acético...............c.co....... 0.2098 mg/mL

Acetato de sodio....................... 66 pg/mL

Acido ascérbico................... 100 pg/mL

Agua para inyectables..............c.s.p. alcanzar la concentracién de actividad
adecuada

Conservar en el envase original, en blindaje a temperatura ambiente. Luego del
primer uso: guardar en la heladera (2°C a 8°C).

Actividad: Calibrada a:
Lote N° Vencimiento:

Laboratorios BACON S.A.I.C.
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PROYECTO DE PROSPECTO

A
DOPAPET RADIOFARMA® R
'3F- Fluorodopa

Industria Argentina Solucion inyectable. Estéril. Apirégena.

Indicaciones de Uso
Diagnéstico por imagenes mediante Tomografia por Emisién de Positrones
(PET).

Neurologia:

La PET con 18F-fluorodopa esta indicada para detectar la pérdida de
terminaciones nerviosas dopaminérgicas funcionales del cuerpo estriado en
pacientes con sindromes parkinsonianos clinicamente inciertos. Se puede
utilizar para diferenciar el temblor esencial de sindromes parkinsonianos
relacionados con enfermedades degenerativas que afectan el sistema
nigroestriado (enfermedad de Parkinson (EP), atrofia multisistémica y paralisis
supranuclear progresiva).

La PET con 18F-fluorodopa, por si sola, no tiene capacidad para discriminar
entre diferentes sindromes parkinsonianos relacionados con enfermedades
degenerativas que afectan el sistema nigroestriado. Tampoco tiene capacidad
discriminar entre EP con y sin temblor.

Oncologia:
A partir de las exploraciones por imagenes, la PET con 18F-Fluorodopa permite

un enfoque funcional de las patologias, érganos o tejidos en los que se
investiga un aumento del transporte intracelular y de la decarboxilacién del
aminoacido dihidroxifenilalanina. En particular, se han documentado las
siguientes indicaciones: .

Diagnéstico:
» Diagnostico y localizacion de insulinomas en el caso de
hiperinsulinismo en bebés y nifos.
« Diagnoéstico y localizacion de tumores gldmicos en pacientes con una
mutacion del gen de la subunidad D de la succinato deshidrogenasa
* Localizacion de feocromocitomas y paragangliomas.

Estadificacion
» Feocromocitomas y paragangliomas
» Tumores carcinoides bien diferenciados del tracto intestinal

Deteccién en caso de sospecha razonable de enfermedad recurrente o
residual.
e Tumores cerebrales primarios limitados a gliomas de alto grado (grado
ylv)
 Feocromocitomas y paragangliomas
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» Carcinoma medular de tiroides con nivel de calcitonina sérica elevado. e l}\)’ jo
* Tumores carcinoides bien diferenciados del tracto intestinal L
e Otros tumores endocrinos digestivos cuando la centellografia de -

receptores de somatostatina es negativa

Presentacion

Envase multidosis conteniendo entre 0.2 y 8 mL de una solucién de '8F-
Fluorodopa, con una concentracién de actividad de 90 -MBqg/mL (2.43 mCi/mL)
al momento de la calibracién.

Formula cuali-cuantitativa
Cada frasco ampolla contiene:

1BE. Fluorodopa...............ccoveu.... 90 MBa/mL (2.43 mCi/mL) al momento de la
calibracién

Acido acético............c.cocov....... 0.2098 mg/mL

Acetato de sodio...................... 66 pg/mL

Acido ascérbico...................... 100 pg/mL

Agua para inyectables..............c.s.p. alcanzar la concentracién de actividad
adecuada

Forma Farmacéutica
Solucién inyectable.
Solucion transparente e incolora con un pH entre 4.0 y 5.5.

Dosis y via de administracion

En oncologia, la actividad habitualmente recomendada para un adulto puede
variar de 2 a 4 MBg/kg de peso corporal, segun el equipo PET y el modo de
adquisicion de las imagenes que se utilice.

En las indicaciones neurolégicas, la actividad habitualmente recomendada para
un adulto puede variar de 1 a 2 MBg/kg de peso corporal, segun el equipo PET
y el modo de adquisicién obtencion de las imagenes que se utilice.

La inyeccion de 18F-fluorodopa debe realizarse por via intravenosa para evitar
la irradiacion como resultado de una posible extravasacion local, asi como
artefactos en las imagenes. El producto debe administrarse lentamente por via
intravenosa directa durante aproximadamente un minuto.

Poblacién pediatrica
No hay datos clinicos sobre la seguridad y la eficacia de este producto en

pacientes menores de 18 arios, excepto en la busqueda de insulinomas en
bebés o en nifios muy pequefios. El uso en las indicaciones de oncologia, tanto
en nifios como en adolescentes, debe considerarse cuidadosamente en base a
la necesidad clinica y valorando la relacion riesgo/beneficio en este grupo de
pacientes. La actividad a administrar en nifios y adolescentes puede variar de 2
a 4 MBqg/kg de peso corporal, segun el equipo PET y el modo de adquisicion de
las imagenes utilizado.

Pacientes con insuficiencia renal
No se han realizado estudios amplios de determinacién o ajuste de las dosis
con este producto ni en poblacién normal ni poblaciones especiales. No se ha
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caracterizado la farmacocinética de la 18F-fluorodopa en pacientes con %’ “f%
disfuncién renal. M

Caracteristicas del Envase Primario

Se presenta en frasco ampolla de vidrio borosilicato tipo I, de 10 mL de
capacidad, tapado con tapon de bromobutilo y asegurado con precinto de
aluminio.

Periodo de vida til
8 horas a partir de la fecha y hora de fabricacion.

Condiciones de conservacion

Conservar en el envase original, en blindaje a temperatura ambiente. Luego
del primer uso: guardar en la heladera (2°C a 8°C).

Los radiofarmacos deben conservarse conforme a la normativa nacional sobre
materiales radiactivos.

Farmacologia Clinica:

Farmacodinamia: :

A las concentraciones quimicas y las actividades recomendadas para las
exploraciones de diagndstico, la 18F-Fluorodopa parece no tener actividad
farmacodinamica alguna.

Farmacocinética:

Distribucién:

Estudios en sujetos sanos después de la administracion de 18F-fluorodopa
mostraron una distribucion generalizada de la actividad en todos los tejidos
corporales.

Captacién en érganos

La 18F-fluorodopa es un analogo de un aminoacido aromatico que se acumula
rapidamente en los érganos diana, especialmente en el cuerpo estriado del
cerebro humano, y se convierte en dopamina, que es un neurotransmisor de la
familia de las catecolaminas.

Eliminacién

La 18F-ﬂuorodopa se elimina por via renal, el 50% se elimina después de 0,7
horas y el 50% restante después de 12 horas.

Vida media

La 18F-fluorodopa se elimina por una cinética biexponencial con una semivida
biolégica de 12 horas (67-94%) y una semivida fisica de 1,7 a 3,9 horas (6-
33%). Estas dos semividas parece que dependen de la edad.

Dosimetria de la radiacién

Caracteristicas Fisicas

El ['®F] fluoruro decae por emision de positrones (B*) y tiene un tiempo de
semidesintegracion de 110 (109.7) minutos. Los principales fotones Utiles para
el diagnostico por imagenes son los fotones de 511 keV, resultado de la
interaccion del positron emitido con un electrén (Tabla 1).

Tabla 1. Datos principales de emisién de Fluoruro 18F
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Radiacién/Emisién % por desintegracion Energia media
Positrén (B+) 96.73 249.8 keV
Fotones de aniquilacion | 193.46 511.0 keV

Kocher, David C., Radioactive Decay Data Tables,DOE/T IC-11026, 89 (1981).

Radiacién externa:

La constante especifica para Ia radiacién gamma de! '®F es 6.0 R/h/mCi (0.3
Gy/h/kBg) a 1 cm. La capa de semiatenuacién para fotones de 511 keV es 4.1
mm de plomo (Pb). La Tabla 2 muestra una gama de valores correspondientes
a la atenuacion relativa de la radiacion emitida por este radionucleido que
resulta de la interposicion de varios espesores de Plomo. Por ejemplo, la
interposicién de un espesor de Plomo de 8.3 mm con un coeficiente de
atenuacion de 0.25 disminuira la irradiacion externa en 75%.

Tabla 2. - Atenuacion de la radiacién de fotones de 511 keV por blindaje de

plomo
Espesor del blindaje Pb Coeficiente de atenuacién
(mm)
0 0.00
41 0.50
8.3 0.25
13,2 0.10
26.4 0.01
52.8 0.001

Para corregir el resultado final en funcién del decaimiento fisico de este
radionucleido, la Tabla 3 muestra las fracciones que permanecen a intervalos
selectos después del tiempo de calibracion.

Tabla 3. Cuadro de desintegracion fisica para "°F
Minutos Fraccién remanente
0* 1.000
15 0.910
30 0.827
60 0.685
110 0.499
220 0.249
440 0.062

*tiempo de calibracién

Dosimetria interna

La Tabla 4 muestra la dosimetria interna de la radiacion calculada de acuerdo
con la publicacién n° 106 de la ICRP (International Commission on Radiological
Protecﬁoﬂ Radiationy, se han calculado de acuerdo con los siguientes

sy —
S e { ™~
A\
“YFarm--Patricia Zubata
LABORATQRIOS BACON SAIC D.T. Laboratorios Bacon SAIC
MATIAS A. NICOLINI Matr. Nac. N° 10965

Presidente Matr. Prov. N© 11759



RO e
supuestos: el 100% de la actividad del flior-18 se distribuye de manera A lx"()“;;/
homogénea en el cuerpo y se elimina por via renal con una semivida bioldgica v
de 1 hora (50%) y 12 horas (50%), independientemente de la edad.
Organo Tabla 4. Dosis absorbida por unidad de actividad
administrada (mGy/MBq)
Adulto 15 afios 10 afios 5 afos 1 afio
Gléndulas adrenales 0.0099 0.0130 0.0190 0.0310 0.0550
Vejiga 0.3000 0.3800 0.5700 0.7800 1.0000
Superficies 6seas 0.0096 0.0120 0.0180 0.0280 0.0510
Cerebro 0.0071 0.0088 0.0150 0.0240 0.0440
Mamas 0.0067 0.0085 0.0130 0.0210 0.0390
Vesicula biliar 0.0100 0.0130 0.0200 0.0290 0.0500
Tracto gastrointestinal
Estébmago 0.0095 0.0120 0.0180 0.0280 0.0500
Intestino delgado 0.0130 0.0170 0.0260 0.0390 0.0650
Colon 0.0150 0.0180 0.0270 0.0410 0.0630
Intestino grueso 0.0120 0.0150 0.0230 0.0360 0.0590
ascendente
Intestino grueso 0.0180 0.0220 0.0330 0.0470 0.0690
descendente
Corazén 0.0089 0.0110 0.0180 0.0280 0.0500
Rifiones 0.0310 0.0370 0.0520 0.0780 0.1400
Higado 0.0091 0.0120 0.0180 0.0290 0.0520
Pulmones 0.0079 0.0100 0.0160 0.0250 0.0460
Musculos 0.0099 0.0120 0.0190 0.0300 0.0510
Esodfago 0.0082 0.0100 0.0160 0.0250 0.0470
Qvarios 0.0170 0.0220 0.0330 0.0470 0.0740
Pancreas 0.0100 0.0130 0.0200 0.0310 0.0560
Médula ésea 0.0098 0.0120 0.0190 0.0270 0.0470
Piel 0.0070 0.0085 0.0140 0.0220 0.0400
Bazo 0.0095 0.0120 0.0180 0.0290 0.0530
Testiculos 0.0130 0.0180 0.0300 0.0450 0.0700
Timo 0.0082 0.0100 0.0160 0.0250 0.0470
Tiroides 0.0081 0.0100 0.0170 0.0270 0.0500
Utero 0.0280 0.0330 0.0530 0.0750 0.1100
Resto del organismo 0.0100 0.0130 0.0190 0.0300 0.0520
Dosis efectiva 0.0250 0.0320 0.0490 0.0700 0.1000
(mSv/MBq)
La dosis efectiva resultante de la administracion de una actividad de 280 MBq,
para un adulto con un peso corporal de 70 kg, es de aproximadamente 7 mSv.
Para esta actividad administrada de 280 MBq la dosis de radiacién absorbida
por los organos diana son: suprarrenales 2,8 mGy, cerebro 2,0 mGy, pancreas
2,8 mGy y tiroides 2,3 mGy, y la dosis de radiacion absorbida por los érganos
criticos son: vejiga 84 mGy, Utero 7,8 mGy, rifiones 8,7 mGy.
Interacciones con otros medicamentos:
Carbidopa, inhibidores de la enzima catecol-O-metiltransferasa (COMT) tales
como entacapona o nitecapona: la biodisponibilidad de la fluorodopa en el
cerebro puede incrementarse por el tratamiento previo con inhibidores de la
enzima aminoacido aromatico descarboxilasa (AAAD), como carbidopa, que
T
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bloquean la conversién periférica de fluorodopa a fluorodopamina, o con
inhibidores de la enzima catecol-O-metiltransferasa (COMT), como entacapona
y nitecapona, que disminuyen la degradacién periférica de fluorodopa a 3-O-
metil-6-fluorodopa.

Carbidopa: se informé sobre un caso de hiperinsulinismo congénito en el que la
captacion de fluorodopa en el pancreas no era detectable tras la administracién
de carbidopa.

Glucagén: la captacién de 18F-Fluorodopa en el pancreas se ve afectada por el
glucagon por su interaccién con la funcién de las células beta pancreaticas.

Haloperidol: un aumento de la dopamina intracerebral causado por el
haloperidol puede aumentar la acumulacion de 18F-FIuorodopa en el cerebro.

Reserpina: la reserpina puede vaciar el contenido de las vesiculas
intraneuronales e impedir de este modo la retencién de 18F-Fluorodopa en el
cerebro.

Contraindicaciones :
Hipersensibilidad al principio activo o a uno de los excipientes. Embarazo

Efectos indeseables:

No se han observado efectos indeseables graves hasta este momento. En
casos raros se ha informado dolor en la inyeccién, que han sido resueltos en
minutos sin medidas correctivas.

En la bibliografia se ha reportado un caso de crisis carcinoide relacionada con
una administracién demasiado rapida.

Dada la baja cantidad de sustancia inyectada, el riesgo reside principaimente
en la exposicion a las radiaciones. La exposicién a las radiaciones ionizantes
puede inducir cancer o desarrollar defectos hereditarios. Dado que la dosis
efectiva resultante de la administracion de la maxima actividad recomendada
de 280 MBq (para un individuo de 70 kg) es de 7 mSv, la probabilidad de
aparicion de estos efectos indeseados es baja.

Incompatibilidades
En ausencia de estudios de compatibilidad, esto medicamento no debe
mezclarse con otros.

Advertencias y precauciones de uso

General

Se recomienda evitar todo contacto directo entre el paciente y los nifios

pequefios durante las 12 horas siguientes a la inyeccién.

Los productos radiofarmacéuticos deben ser recibidos, manipulados vy

administrados sélo por personal autorizado por la autoridad competente. La

recepcion, almacenamiento, manipulacién, transporte y la eliminacion de los

desechos de estos productos estan sujetos a autorizaciones especificas y

regulaciones emanadas de la autoridad competente.

Los productos radiofarmacéuticos deben ser preparados de tal forma gue sigan

los estandares qu//e/rigen la radioproteccion y la calidad farmacéutica. Se deben
/}_»"
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514

aplicar procedimientos asépticos apropiados a fin de cumplir con los requisito;

4,

farmacéuticos establecidos por las Buenas Practicas de Fabricacion (BPF).

La administracion de productos radiofarmacéuticos genera riesgos para otras "

personas por irradiacion externa o contaminacion por derrame de orina, vomito
o saliva. Es por ello que deben tomarse precauciones de proteccion radioldgica
conforme a las regulaciones nacionales.

Cuidados especiales y precauciones en el uso.

Para todos los pacientes, la exposicién a la radiacion ionizante debe estar
justificada en funcién del posible beneficio. La actividad administrada en cada
paciente debe ser la minima posible para obtener la informacion diagnéstica
requerida.

En pacientes con disminucion de la funcién renal se requiere una indicacion
muy cuidadosa ya que en ellos es posible que aumente la exposicién a la
radiacion.

En pacientes con una mutacién del gen de la subunidad B de la succinato
deshidrogenasa, DOPAPET RADIOFARMA® no estad indicado para el
diagnostico y localizacién de tumores glémicos.

Preparacién del paciente

DOPAPET RADIOFARMA® debe ser administrada a personas con un ayuno
minimo de 4 horas sin limite en la ingestién de agua.

Para obtener imagenes de mejor calidad y reducir la exposicién de la vejiga a la
radiacion, se debe sugerir a los pacientes tomar suficiente cantidad de liquido y
vaciar la vejiga antes y después de la exploracién PET.

En indicaciones neurolégicas, se recomienda interrumpir cualquier tratamiento
antiparkinsoniano, al menos 12 horas antes del estudio.

En las indicaciones oncoldgicas, se recomienda interrumpir cualquier
tratamiento con glucagén al menos 12 horas antes de la prueba.

En las indicaciones neurolégicas, la administracién de 200 mg de entacapona
una hora antes de la inyeccién de 18F-Fluorodopa €s una practica comun.

La inyeccion debe realizarse en forma lenta y estrictamente intravenosa para
evitar la irradiacion como resultado de extravasacion local.

Carcinogénesis, Mutagénesis, Debilitacién de la Fertilidad.

No se han realizado estudios de toxicidad crénica, estudios de potencial
carcinogénico a largo plazo ni estudios sobre la toxicidad en la reproduccion.
Este producto no esta destinado para administracién regular o continua.

Embarazo:

DOPAPET RADIOFARMA® esta contraindicado durante el embarazo.

No existen datos suficientes para tratar los efectos del producto durante el
embarazo. No se han realizado estudios reproductivos en animales.

Cuando es necesario administrar un producto radiofarmacéutico a una mujer en
edad fertil, es necesario informarse sobre un embarazo eventual. Cualquier
mujer que haya perdido un periodo debe asumirse como embarazada, hasta
que no se compruebe lo contrario. Si existiese duda, deben considerarse otras
técnicas alternativas (si existen) que no impliquen el empleo de radiaciones
ionizantes. 7 7
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Lactancia: -
La 13F-Fluorodopa se excreta en la leche materna.

Antes de administrar un radiofarmaco a una madre en periodo de lactancia,
debe considerarse la posibilidad de retrasar la administracién del producto
hasta que la madre haya dejado de amamantar a su hijo, y si se ha hecho la
eleccion mas adecuada del radiofarmaco, teniendo en cuenta la secrecién de
actividad en la leche materna. Si la administracién del medicamento se
considera necesaria, debe interrumpirse la lactancia durante 12 horas y debe
desecharse Ia leche extraida.

Debe evitarse el contacto directo de la madre con nifios durante las primeras
12 horas posteriores a la inyeccién.

Efectos sobre |a capacidad de conducir y utilizar méquinas.
La influencia de DOPAPET RADIOFARMA® sobre la capacidad para conducir y
utilizar maquinas es nula o insignificante.

Instrucciones para la preparacién y uso de radiofarmacos.

Como con cualquier medicamento, si durante la preparacién y uso de este
producto se ve comprometida la integridad del vial, éste no debe utilizarse.
Previamente a su uso, debe verificarse el acondicionamiento y medirse la
actividad utilizando un activimetro.

La solucién debe inspeccionarse visualmente antes de su uso, y sélo debe
utilizarse si es una solucion limpida y libre de particulas visibles.

El vial debe mantenerse dentro de su envase original y no debe abrirse. Tras
desinfectar el tapdn, la solucion debe extraerse a través del tapén utilizando
una jeringa estéril de un solo uso con blindaje protector adecuado y una aguja
estéril de un solo uso.

Medicamento autorizado por A.N.M.A.T. Certificado N°

Laboratorios BACON S.A.l.C.
Uruguay 136 (B1603DFD) Villa Martelli
Provincia de Buenos Aires — Republica Argentina
Teléfono: (54 —11) 4709-0171 - lineas rotativas. Fax: 4709 - 2636
Directora Técnica: Dra. Patricia Zubata. Farmacéutica. MN: 10.965
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ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N2 9 8 £ 27

La Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia
Médica (ANMAT) certifica que se autorizé la inscripcién en el Registro de
Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes
datos identificatorios caracteristicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razén Social: LABORATORIOS BACON S.A.I.C.

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: DOPAPET RADIOFARMA

Nombre Genérico (IFA/s): 18F-FLUORODOPA

Entidad Molecular nueva: No

Concentracién: 5cada frasco ampolla contiene 90MBg/ml (2.43 mCi/ml) al
momento de la calibracién.

Forma farmacéutica: Solucion inyectable

Férmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o

- porcentual
9 A Ted. (+54-11) 43400800 ~ hitg:/ /www.anmat.gov.ar - Repibiics Argenting
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El producto terminado se presenta en frasco ampolla conteniendo:

Nombre | Contenido | _Unidad de medida
Principio activo
18F-FLUORODOPA | 90 (2.43) al momento MBg/ml (mCi)
de la calibracién
Excipientes Contenido por unidad] Unidad de medida
de forma
Acido acético 0.2098 mg
Acetato de sodio 66 ug
Acido ascorbico 100 Mg
Agua paral Csp para alcanzar la
inyectables concentracion de
actividad adecuada

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s:
Ingrediente farmacéutico activo de origen radiactivo.

Envase Primario: vial de vidrio de borosilicato Tipo I, con tapdn de

bromobutilo y precinto de aluminio.

Contenido por envase primario: entre 0.2 m| y 8 ml de una solucién de
18F-Fluorodopa con una concentracién de actividad de 90 MBqg/ml (2.43
mCi/ml).

Presentaciones: Envases multidosis conteniendo entre 0.2 y 8 ml de una
solucion de 18F-Fluorodopa con una concentracién de actividad de 90

MBg/ml (2.43 mCi/ml) al momento de la calibracién

Periodo de vida datil: 8 (ocho) horas a partir de la fecha y hora de

fabricacion.

D A Tek. {(#54+11) 4340-0800 - hitp:/ fwewrw. anmat.gov.ar - Repiblica Argentina
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Forma de conservaciéon: En el envase original, en blindaje a temperatura
ambiente. Luego del primer uso guardar en heladera entre 2° a 8° C,
Condicién de expendio: Venta EXCLUSIVA A UNIDADES DE MEDICINA
NUCLEAR

Via/s de administracion: Intravenosa

Indicacién/es terapéutica/s autorizada/s: Para diagnéstico por
imagenes mediante Tomografia por Emisién de Positrones (PET)
Neurologia

Indicada para detectar la pérdida de terminaciones nerviosas
dopaminérgicas funcionales del cuerpo estriado en pacientes con sindromes
parkinsonianos clinicamente inciertos. Se puede utilizar para diferenciar el
temblor esencial de sindromes parkinsonianos relacionados con
enfermedades degenerativas que afectan el sistema nigroestriado
(enfermedad de Parkinson (EP), atrofia multisistémica y paralisis
supranuclear progresiva).

La PET con fluorodopa (18F), por si sola, no tiene capacidad para
discriminar entre diferentes sindromes parkinsonianos relacionados con
enfermedades degenerativas que afectan el sistema nigroestriado. Tampoco
tiene capacidad discriminar entre EP con y sin temblor.

Oncologia

A partir de las exploraciones por imagenes, la PET con fluorodopa (18F)

permite un enfoque funcional de las patologias, érganos o tejidos en los que

A Tek. {+54-11) 43400800 - hittp:/ fwww,anmat.gov.ar - Repablica Argentina
Tecnologia Médica INAME INAL Edificic Central
Av. Belgrang 1480 Av. Cageros 2161 Estados Unidos 25 Av. de Mayo 869

(C1093AAP), CABA (CA2E4AMD), CABA {C1101AAA), CABA {CLOB4AAD), CABA

Presidencia de la Nacién



"2017 - ANO DE LAS ENERGIAS RENOVABLES”

O' " I IOt Ministerio de Salud
Administracisn Nocional de Medicomentos, Presidencia de la Nacién

Alimentas y Tecnologio Medica

se investiga un aumento del transporte intracelular y de la decarboxilacién
del aminoacido dihidroxifenilalanina. En particular, se han documentado las
siguientes indicaciones:

Diagnéstico:

- Diagnéstico y localizacién de un insulinoma en caso de hiperinsulinismo en
bebés y nifios

- Diagnéstico y localizacién de tumores glémicos en pacientes con una
mutacién del gen de la subunidad D de la succinato deshidrogenasa

- Localizacién de feocromocitomas y paragangliomas

Estadificacion:

- Feocromocitomas y paragangliomas
- Tumores carcinoides bien diferenciados del tracto intestinal

Deteccién en caso de sospecha razonable de enfermedad recurrente o

residual

- Tumores cerebrales primarios limitados a gliomas de alto grado (grado III
y IV)

- Feocromocitomas y paragangliomas

- Carcinoma medular de tiroides con nivel de calcitonina sérica elevado.

- Tumores carcinoides bien diferenciados del tracto intestinal

- Otros tumores endocrinos digestivos cuando la centellografia de
receptores de somatostatina es negativa

3. DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S
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* Llaboratorios Bacon SAIC. Uruguay N° 136, Villa Martelli, Provincia de
Buenos Aires, Argentina. Elaboracién, control de calidad y liberacién de
ingrediente farmacéutico activo y producto terminado. Control de
calidad

3.1. NOMBRE Y DIRECCION DEL RESPONSABLE DE LA SOLICITUD DE
AUTORIZACION DE COMERCIALIZACION

Laboratorios Bacon SAIC. Uruguay N° 136, Villa Martelli, Provincia de
Buenos Aires, Argentina
El presente certificado tendrd una validez de Cinco (5) afios a partir de la

fecha de emisién del mismo.

Expediente N°: 1-47-12313-13-4
Disposicion N°:
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