sp.zn. sukls343545/2021
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Thallous (T1201) Chloride Injection 37 MBg/ml injek¢ni roztok

2. KVALITATIVNi A KVANTITATIVNi SLOZENI
Jeden ml injekéniho roztoku obsahuje 37 MBq chloridu thallného-(TI-201) ke dni a hodiné kalibrace.

Specificka aktivita je vy3si nez 18,5 GBq /mg thallia. TI-201 se pfeménuje na Hg-201 elektronovym zachytem
a polo¢asem 3,04 dny. Energie hlavniho gama zafeni jsou 167 keV (10 %) a 135 keV (2,6 %). Energie
rentgenového zareni jsou od 69 do 83 keV.

Pomocna latka se zndmym acinkem:
Jeden ml roztoku chloridu thallného-(TI-201) obsahuje 3,5 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Injekéni roztok.
Ciry bezbarvy roztok s pH 4,0 a# 7,0.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Tento pripravek je uréen pouze k diagnostickym ucelim.
Thallous (T1201) Chloride Injection je indikovan pro dospélé ke:
e Scintigrafii myokardu v ramci hodnoceni koronarni perfuze a viability bunék: ischemicka choroba
srdecni, kardiomyopatie, myokarditida, kontuze myokardu a sekundarni srdecni léze.
e Scintigrafii sval: perfuze svall pfi perifernich vaskularnich poruchach.
e Scintigrafii pristitnych télisek.
e Zobrazeni tumorl rliznych organ( s afinitou k thaliu, zvlasté tumor( mozku a tumor( stitné Zlazy a
metastaz.

4.2 Davkovani a zplsob podani

Davkovani

Dospéli a starsi osoby

Doporucend aktivita pro pacienta s primérnou hmotnosti (70 kg) je 50 az 80 MBq roztoku chloridu

thallného-(TI201) podaného intravendzni injekci pfi zatézi nebo v klidu. Je-li provadéno vysetteni SPECT,
aktivita mUZe byt zvysena o 50 % aZ do vyse 110 MBq.
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Po inicidlni injekci podané pfi zatézi maze byt zvaZzeno podani dalsi injekce 40 MBq v klidu (opakovana
injekce).

Pediatrickd populace
Chlorid thallny-(TI201) je kontraindikovan u déti a dospivajicich (viz bod 4.3).

Porucha funkce ledvin/porucha funkce jater
JelikoZ je u téchto pacientl moZna zvysSena radiacni zatéz, je potreba peclivé zvazit podanou aktivitu.

ZpUsob podani

Pro vicedavkové pouziti.

Podani intravendzni injekci. Po celou dobu vysetfeni se doporucuje zavedeni nitroZilniho flexibilniho katétru.
Po injekci musi ndsledovat proplachnuti katétru fyziologickym roztokem, potom se katétr odstrani.

Injekce chloridu thallného-(T1201) mze byt provedena bud' v klidu nebo béhem intervencnich testl (napf.
konvencni zatézovy test nebo farmakologicky test).

Navod k poutziti tohoto IéCivého pfipravku je uveden v bodé 12.
Ptiprava pacienta pred vysetienim viz bod 4.4.

Ziskani snimka

Scintigrafie myokardu:

Zobrazeni mlze byt provedeno za 5 az 10 minut po injekci gated nebo non-gated SPECT zobrazenim. Za 3 az
4 hodiny po aplikaci injekce je mozné ziskat dalsi soubor snimku zobrazujicich redistribuci thalia. V urcitych
pfipadech, namisto studie redistribuce nebo po ni, je mozné provést hodnoceni viability myokardu po
opakované injekci 40 MBq thalia.

Indikace mimo myokard:
Zobrazeni se provadi béhem nékolika minut nebo za nékolik minut po aplikaci (zobrazeni pritoku) a/nebo
pozdéji (zobrazeni nahromadéni v burikach).

4.3 Kontraindikace

e Hypersenzitivita na IéCivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé 6.1.
o Téhotenstvi

o Kojici Zeny

o Détido 18 let

e Je nutné zvazit specifické kontraindikace souvisejici s interven¢nimi testy

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

MoZnost hypersenzitivity nebo anafylaktickych reakci

JestliZe se objevi hypersenzitivni nebo anafylaktické reakce, musi se podani Iécivého pripravku okamzité
prerusit, a je-li to zapotiebi, musi se zacit s intravendzni |écbou. Aby bylo mozno v naléhavém pfipadé
okamZzité zasahnout, je tfeba mit k dispozici potfebné IéCivé pFipravky a vybaveni, napfiklad endotrachealni
trubici a ventilator.

Individualni zhodnoceni poméru prinosu a rizika
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Vystaveni kazdého pacienta ionizujicimu zareni musi byt opodstatnéné na zakladé jeho pravdépodobného
pfinosu. Aplikovana aktivita musi byt takova, aby vysledna davka zareni byla co nejnizsi, a pfitom bylo
dosaZeno pozadovaného diagnostického vysledku.

Porucha funkce ledvin/jater
U téchto pacientll je potreba peclivé zvazit pomér prinosl a rizik, protoZe je mozna zvysena radiacni
expozice.

Pfiprava pacienta

Doporucuje se, aby pacient pred vySetfenim 4 hodiny nejed|.

Ke snizeni radia¢ni davky je nutna fadna hydratace pred vySetfenim a ¢asté moceni béhem prvnich hodin po
vySetfeni.

Je doporuceno pouzit flexibilni intravendzni zavadéci katetr béhem celého vysetieni.

Je zdsadné nezbytné monitorovat srdecni funkce a mit k dispozici prostfedky pro lécbu moznych komplikaci
pfi provadéni intervencnich testl (napf. ergometrickych nebo farmakologickych).

Obvykle neni moZné rozeznat recentni (nedavny) infarkt myokardu od starého, nebo rozpoznat recentni
infarkt myokardu od ischemie.

Z dlivodu nebezpedi lokalni nekrozy tkané je treba striktné vyloudit paravendzni podani injekce tohoto
pfipravku. Aplikace musi byt provedena pfisné intravendzni injekci v zajmu zamezeni lokalni depozice
aktivity thalia TI201 a ozareni okolnich tkani. V pfipadé paravendzniho podani je nutné aplikaci injekce
ihned zastavit a misto vpichu zahtat a ponechat ve vyvysené poloze. Pokud dojde k radiacni nekréze tkang,
je nutné zvazit chirurgicky zakrok.

Zv1astni upozornéni

Tento |éCivy pFipravek obsahuje 3,5 mg sodiku v jednom ml. Obsah sodiku je potfeba vzit v Uvahu v pfipadé,
Ze je pacientovi na dieté s nizkym obsahem sodiku podana davka vice nez 6,5 ml (odpovidajici 23 mg
sodiku).

Opatreni tykajici se rizika pro Zivotni prosttfedi jsou uvedena v bodé 6.6.
4.5 Interakce s jinymi lécivymi pFipravky a jiné formy interakce

Pfed expozi¢nim testem je potfeba se minimalné po dobu 12 hodin vyhnout farmakologické expozici
vazodilatatordm (napt. adenosinu nebo regadenosonu), methylxantindm (napf. kofeinovym napojiim,
antimigrendznim lékam a theofylinu). Léky s dipyridamolem maiji byt vysazeny po dobu minimalné 24
hodin.

V pripadé farmakologické expozice ino/chronotropnim latkam (napf. dobutaminu) je tfeba beta-blokatory
pred vykonem vysadit. Ke zvyseni srdecni frekvence miize byt zapotrebi atropin.

V pfipadé ergometrického zatéZzového testu mohou antiangindzni Iéky maskovat ndmahou vyvolanou

ischemii (napf. betablokatory, antagonisté vapniku a nitraty). Maji byt vysazeny alespori na 24 hodin.
Sublingvalni nitroglycerin Ize uZivat az do 2 hodin pred cvicenim.
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Pokud ma byt efektivita antiangindzni terapie doloZena perfuzni scintigrafii myokardu, ma smysl provadét
vysetieni s prabéZznou medikaci.

Digoxin muZe v myokardu sniZit vychytavani thalia (TI-201), avSak k dispozici nejsou Zadna definitivni data.
4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny v reprodukénim véku

Pokud je nezbytné aplikovat radioaktivni latku Zenam v reprodukénim véku, je nutno vzdy patrat po
mozném téhotenstvi. Kazdda Zena, které vynechala menstruace, je v tomto kontextu povazovana za
téhotnou, pokud se neprokaze opak. V pfipadé pochybnosti o mozném téhotenstvi (pokud Zené vynechala
menstruace, pokud je menstruace velmi nepravidelna atd.), maji byt pacientce nabidnuty alternativni
techniky bez pouziti ionizujiciho zareni (pokud takové existuiji).

Téhotenstvi
Nejsou k dispozici Udaje o aplikaci pfipravku Thallous (TI201) Chloride Injection v téhotenstvi. Vzhledem
k vysoké radiacni zatézi délohy je aplikace pripravku béhem téhotenstvi kontraindikovana (viz bod 4.3).

Kojeni

Thallous (T1201) Chloride Injection muZe byt vyluéovan do matefského mléka a je proto kontraindikovan

u kojicich zen.

Pfed podanim radiofarmaka kojici matce je tfeba zvazit, zda by bylo mozné odlozit podani radionuklidu na
dobu, kdy Zena prestane kojit, a zda bylo vybrano nejvhodnéjsi radiofarmakum s ohledem na prechod
aktivity do mléka. Jestlize je podani povaZovano za nutné, je tfeba kojeni na 48 hodin prerusit a odstfikané
mléko zlikvidovat.

Fertilita
Nebyly provedeny zadné studie fertility.

4.7 Uéinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Chlorid thallny-(TI201) nema Zadny, nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

ve

4.8 Nezadouci ucinky

Udaje o nezadoucich Gcincich jsou dostupné ze spontannich hlageni. Hlddeni popisuji anafylaktoidni,
vazovagalni reakce a reakce v misté aplikace. Reakce byly mirné azZ stfedni intenzity a obvykle nevyZadovaly
zadnou nebo vyZzadovaly jen symptomatickou lécbu.

Nasledujici vyCet sumarizuje pozorované typy reakci a GcinkU dle systému organovych trid.

Frekvence je definovana na zakladé nasledujici konvence:

Velmi casté (>1/10); ¢asté (>1/100 az < 1/10); méné casté (= 1/1000 az < 1/100); vzacné (= 1/10 000 az
< 1/1000); velmi vzacné (< 1/100 00); neni zndmo (z dostupnych Gdaja nelze urdit)

Poruchy imunitniho systému

Frekvence neni zndma*: anafylaktoidni reakce (napf. laryngospasmus, faryngitida, otok hrtanu, dusnost,
pustuldzni vyrazka, erytematdzni vyrazka, hypersensitivita, bolest klzZe, bolest obli¢eje, otok jazyka, otok
obliceje, otok, konjunktivitida, porucha slzeni, erytém, svédéni, vyrazka, kopfivka, navaly horka, nadmérné
poceni, kasel)

Poruchy nervového systému
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Frekvence neni znama*: vazovagalni reakce (napf. synkopa, zavrat, bradykardie, hypotenze, tremor, bolest
hlavy, bledost)

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace
Frekvence neni znama*: reakce v misté vpichu

Poranéni, otravy a proceduralni komplikace
Frekvence neni znama*: lokalni radiacni nekrézy po paravendznim podani.

*Nezadouci Ucinky ziskané ze spontannich hlaseni

Chlorid thallny-(TI201) je ¢asto pouZivan v kombinaci se srde¢nimi zatéZovymi testy. Srdec¢ni zatéz je zde
navozena ergometrickym vysetifenim nebo pouzitim prislusné medikace. Pacient mlze pocitit nezadouci
ucinky v disledku srdecni zatéze. V zavislosti na metodé vyvolani zatéze se muze jednat o kardiovaskularni
symptomy jako palpitace, abnormality EKG, arytmie, bolest na hrudi, dusnost, a nakonec infarkt myokardu.
Ostatni symptomy spojené s vyvolanim zatéze jsou hypertenze nebo hypotenze, zimnice, poruchy chuti,
nauzea, zvraceni, celkova unava nebo malatnost.

Vystaveni Ucinkdim ionizujiciho zareni je vidy spojeno s rizikem vzniku nddorovych proces( a s moznym
vznikem dédi¢nych poskozeni. Vzhledem k tomu, Ze pti podani maximalni doporucené aktivity 150 MBq je
efektivni ddvka 21 mSy, je vyskyt téchto nezadoucich ptrihod malo pravdépodobny.

HIaSeni podezieni na nezadouci Ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci Ucinky po registraci Ié¢ivého pripravku je daleZité. Umoziiuje to pokracovat
ve sledovéni poméru pFinosd a rizik Ié¢ivého pripravku. Zéddame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezadouci uc¢inky na adresu:

Statni Ustav pro kontrolu lécCiv

Srobérova 48

100 41 Praha 10

webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Riziko pfeddvkovani spociva v neimysiném vystaveni nadmérnému ozafeni. V pfipadé predavkovani
chloridem thallnym-(TI201) je moZné snizit absorbovanou davku zvysenim eliminace radionuklidu

z organismu podporou diurézy s ¢astym mocenim a stimulaci prichodu gastrointestindlnim traktem.
Gastrointestindlni absorpci chloridu thallného-(TI201) Ize pfedejit podanim antidota hexakyanoZeleznatanu
Zelezitého.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: diagnosticka radiofarmaka; kardiovaskularni systém, jina diagnosticka
radiofarmaka. ATC kéd: VO9GX01

V rdmci pouzitého mnozstvi a aktivity chloridu thallného-(TI201) k diagnostickym ucelim nebyl pozorovan
zadny farmakodynamicky ucinek.
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribuce

Po intravendzni aplikaci chloridu thallného-(T1201) thalium rychle z krve unika a po prvnim prichodu je
odstranéno asi 90 %.

Vychytdvani organy

Vychytani zavisi na regionalni perfuzi a na extrakéni kapacité bunék danych organ(. Extrakéni frakce
myokardu TI201 je asi 85 % po prvnim prichodu a nejvyssi kumulace v myokardu je asi 4 — 5 % podané
davky. Maximalni akumulace v normalnim srde¢nim svalu je dosazeno zhruba za 10 minut po injekci v klidu
a zhruba za 5 minut po injekci v zatézi. Zistava témér konstantni po dobu 20 - 25 minut. Distribuce

v myokardu zfetelné koreluje s lokalnim pritokem krve. V oblastech myokardu s poruchou prokrveni,
ischemii nebo infarktem se thallium 201 ukldda méné nebo vibec. Polocas kardialni clearance thalia
(TI201) je 4,4 hodiny.

Presny mechanismus vychytavani v bunikach dosud neni objasnén. Pravdépodobné je vtomto mechanismu
zahrnuta alespon ¢astec¢né sodno-draselnd ATP-asa. Vychytdvani ve svalech je zavislé na jejich zatézi. Pri
zatézi je vychytani v myokardu a kosternich svalech zvySeno 2 - 3krat ve srovnani s klidovym stavem a
zaroven je tim vychytani v organech ostatnich primérené snizeno.

Eliminace
Thallium je vyluc¢ovano zejména stolici (80 %) a moci (20 %). Po 24 hodinach byla pozorovana radioaktivita
zejména v ledvinach, tlustém stfevu a varlatech.

Polocas
Fyzikalni polocas je 3,04 dne, biologicky polocas ptiblizné 10 dni a efektivni polocas je pfiblizné 60 hodin.

5.3 Predklinické udaje vztahuijici se k bezpecnosti

Thallium je jednim z nejvice toxickych prvkd se smrtelnou davkou pro ¢lovéka okolo 500 mg. Toxikologické
studie na zvitatech pfi intravendzni aplikaci soli thalia prokazaly letalni davku v rozmezi 8 — 45 mg/kg
télesné hmotnosti. MnoZstvi pouzivané u pacientl pfi scintigrafii je 10 000krat nizsi nez uvedené toxické
davky. Studie na mysich a potkanech prokazaly vyznamny prichod thallia pres placentu.

Tento |éCivy pFipravek neni uréen k pravidelnému a dlouhodobému podani.

Dlouhodobé studie mutagenity a karcinogenity nebyly provedeny.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

chlorid sodny

voda pro injekci

hydroxid sodny(pro Upravu pH)

kyselina chlorovodikova (pro Upravu pH)

6.2 Inkompatibility

Vzhledem k nedostatku studii kompatibility nesmi byt tento IéCivy pFipravek misen s jinymi léCivymi
pfipravky.

6.3 Doba pouZitelnosti
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7 dni od referenc¢niho data.

Po aseptickém odebrani prvni davky uchovavejte pfi teploté 2-8 °C.

Chemicka a fyzikalni stabilita byla po otevieni pted pouZitim prokazana po dobu 8 hodin pf¥i 2°C - 8°C.
Pokud zplsob otevieni a odebrani davky nevyluduje riziko mikrobialni kontaminace, ma byt

z mikrobiologického hlediska pripravek pouzit okamzité.

Neni-li pouzit okamzité, doba a podminky uchovavani po otevieni jsou v odpovédnosti uzivatele.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Uchovavejte pfi teploté do 25 °C.
Podminky uchovavani po prvnim otevieni jsou uvedeny v bodé 6.3.
Uchovavejte v souladu s ndrodnimi pfedpisy pro radioaktivni materialy.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Sklenéna injekcni lahvicka 10 ml (I. hydrolytické ttidy, Ph. Eur.) k opakovanému odbéru uzaviena
bromobutylovou pryZovou zatkou a hlinikovou objimkou. Sklenéna lahvicka je doddvana v olovéném
stinéni.

Ptipravek Thallous (T1201) Chloride Injection je dodavan v nasledujicich aktivitach k datu a hodiné kalibrace:
63 MBqv 1,7 ml

85 MBq ve 2,3 ml

213 MBq v 5,8 ml

370 MBqg v 10,0 ml

Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

VSeobecna upozornéni

Radiofarmaka mohou pfijimat, pouZivat a poddvat pouze opravnéné osoby v ur¢eném zdravotnickém

zafizeni. Jejich pfijem, skladovani, pouzivani, pfeprava a likvidace se fidi platnymi pfedpisy a opravnénimi
prislusnych organd k manipulaci s touto latkou.

Radiofarmaka se maiji pripravovat zplisobem, ktery vyhovuje poZzadavkiim radiac¢ni ochrany a pozadavk(im
na kvalitu farmaceutickych pfipravkd. Je nutno prijmout vhodna opatieni pro aseptickou pfipravu.

Navod na pripravu lécivého pripravku pred podanim je uveden v bodé 12.
Pokud je kdykoli pfi pripravé tohoto pripravku narusena celistvost lahvi¢ky, nesmi byt pripravek poufzit.

Postupy podavani léCiva je nutno provadét tak, aby se minimalizovalo riziko kontaminace pfipravku a
ozareni personalu. Vidy je nutno pouZit dostatecné ochranné pomucky proti radiaci.

Podani radiofarmak predstavuje riziko pro jiné osoby z vnéjsiho ozareni nebo kontaminaci ze zbytkd modi,
zvratk( apod. Radia¢ni ochrana musi byt v souladu s narodnimi predpisy o ochrané zdravi pred ionizujicim

zarenim.

Veskery nepouZity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovdn v souladu s mistnimi pozadavky.

10 APP 8103 Czech Republic SPC 03012023 7



7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Curium Netherlands B.V.
Westerduinweg 3

1755 LE, Petten

Nizozemsko

8. REGISTRACNI CisLO

88/211/93-C

9. DATUM PRVNIi REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

10.3.1993 / 25.5.2016

10. DATUM REVIZE TEXTU

21.10. 2022
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11. DOZIMETRIE

Podle publikace 128 ICRP (International Commission on Radiological Protection) jsou davky zatreni
absorbované pacienty nasledujici:

Absorbovana davka na jednotku aplikované aktivity (mGy/MBq)

Organ Dospély
Nadledvinky 0,057
Povrch kosti 0,38
Mozek 0,022Hrudnik 0,024
Zlugnik 0,065
GIT
Zaludeéni sténa 0,11

Sténa tenkého streva 0,14
Sténa tlustého streva 0,25

(sténa horni ¢asti 0,18

sténa dolni ¢asti) 0,34
Srdecni sténa 0,19
Ledviny 0,48
Jatra 0,15
Plice 0,11
Svaly 0,052
Jicen 0,036
Vajecniky 0,12
Slinivka bfisni 0,057
Kostni dren 0,11
Kaze 0,021
Slezina 0,12
Varlata 0,18
Brzlik 0,036
Stitna Zlaza 0,22
Sténa moc.méchyre 0,039
Déloha 0,050
Ostatni organy 0,054
Efektivni davka 0,14
(mSv/MBq)

Efektivni davka po podani (maximalni doporucené) aktivity 150 MBq je pro dospélého pacienta o hmotnosti
70 kg asi 21 mSv.

Pti podani aktivity 150 MBq je typicka radiacni davka pro cilovy orgadn (myokard) 29 mGy a typické radiacni
davky pro kritické organy (ledviny a sestupny tracnik) jsou 72 a 51 mGy.

12. NAVOD PRO PRIPRAVU RADIOFARMAK
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Ptipravek je dodavan k okamzitému poufZiti. Pfiprava neni nutna.

Odbéry davek musi byt provedeny za aseptickych podminek. Lahvi¢ka nesmi byt oteviena pfed provedenim
desinfekce zatky, roztok musi byt z lahvicky odebran pres zatku pomoci jednodavkové injekéni stiikacky
opatrené vhodnym ochrannym stinénim a jednorazové sterilni jehly nebo pomoci autorizovaného
automatického davkovaciho systému.

Pokud je narusena celistvost lahvi¢ky, nesmi byt pfipravek pouzit.
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