Schvaleny text k rozhodnutiu o zmene, ev.¢. 2022/00079-ZME

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Thallous (**'T1) Chloride Injection

37 MBq/ml, injekény roztok

2.  KVALITATIVNE AKVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jeden ml obsahuje 37 MBq chloridu talneho (*°!'TI) k datumu a asu kalibracie.

Mern4 aktivita je vi¢Sia ako 18,5 GBq /mg talia (**'T1) sa rozpada na Hg-201 zachytom
elektronov s polcasom 3,04 dna. Energia hlavnych gama Ziareni je 167 keV (10 %) a

135 keV (2,6 %). Energie RTG lucov su 69 az 83 keV.

Pomocn4 latka so zndmym t¢inkom
Kazdy ml injekéného roztoku chloridu talneho (*°'T1) obsahuje 3,5 mg sodika.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Injekény roztok.
Priehl'adny bezfarebny roztok s pH 4,0 az 7.0.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

Tento liek je urceny len na diagnostické pouzitie.
Thallous (*°'T1) Chloride Injection je indikovany u dospelych na tieto ucely:

e scintigrafia myokardu na hodnotenie koronarnej perfuzie a viability buniek: ischemicka
choroba srdca, kardiomyopatia, myokarditida, kontizie myokardu a sekundéarne
poskodenie srdca (srdcové 1ézie),

e scintigrafia svalov: perfuzia svalov pri periférnych vaskularnych poruchach,

e  scintigrafia pristitnych teliesok.

e  Zobrazenie nadorov roznych organov s aviditou k taliu, najmé nadorov na mozgu, nadorov
Stitnej Zl'azy ametastaz.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Dospeli a starsi pacienti

Odporucana aktivita pre pacienta s priemernou hmotnost'ou (70 kg) je 50 az 80 MBq roztoku
chloridu talneho (**'T1) podavaného intravendznou injekciou pri zat'azi alebo v pokoji. Ak sa
robi vySetrenie SPECT, aktivita mdZe byt zvySend 050% az do maximalnej hodnoty 110 MBq
Dalsiu injekciu 40 MBq v pokoji je mozné zvazit’ po uvodnej injekcii pri zataZi (opitovna
injekcia).
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Pediatricka populacia
Chlorid talny @°'TI), injek&ny roztok je kontraindikovany u deti a dospievajucich (pozri ¢ast’
43).

Porucha funkcie pecene alebo obliciek
U tychto pacientov moze dojst’ k zvySenému vystaveniu ziareniu, preto je nutné starostlivo

zvazit', aka aktivita sa ma podat’.

Sp6sob podavania

Na viacdavkové pouzitie.

Podanie intravendznou injekciou. Pocas celého vySetrenia sa odporica zavedenie
intravenozneho flexibilného katétra. Po injekcii je nutné katéter pred vytiahnutim oplachnut’
fyziologickym roztokom.

Injekciu chloridu talneho (*°'TI) je mozné podat’ v pokoji alebo pocas zat'azovych testov (napr.
konvencny zatazovy test alebo farmakologicky test).

Pokyny na pripravu lieku, pozri ¢ast’ 12.
Priprava pacienta, pozri Cast’ 4.4.

Snimanie obrazu

Scintigrafia myokardu

Akviziciu je mozné vykonat’ 5 az 10 mintt po injekcii synchronizovanou alebo
nesynchronizovanou akviziciou SPECT.

Redistribuciu talia je mozné analyzovat’ novym stiborom snimok ziskanych 3 az 4 hodiny po
injekcii. Niekedy namiesto skiimania redistribucie (alebo po nej) je mozné vyhodnotit’ viabilitu
myokardu po opétovnej injekcii 40 MBq talia.

Nemyokardidlne indikdcie:
Zobrazenie zacina pocas/alebo niekol'’ko mintt po injekcii(prietokové vysetrenia) a/alebo neskor
(zobrazenie nahromadenia talia v bunkach).

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.
Gravidita

Dojcenie

Deti vo veku menej ako 18 rokov

Treba vziat’ do uvahy Specifické kontraindikacie suvisiace s vykonavanim zatazovych
testov.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Moznost’ vyskytu hypersenzitivnych alebo anafylaktickych reakeii:

V pripade vyskytu hypersenzitivity alebo anafylaktickych reakcii je nutné okamzite prerusit’
podavanie lieku a ak je to potrebné, zacat’ intraven6znu lie¢bu. Okamzite musia byt k dispozicii
potrebné lieky a vybavenie, napriklad endotrachealna kanyla a ventilator, aby bol v urgentnom
pripade mozny okamzity zasah.

Individualne posudenie, ¢i prinos vySetrenia prevazi rizika

U kazdého pacienta musi byt vystavenie Ziareniu odévodnené predpokladanym prinosom
vySetrenia. Podana aktivita musi byt v kazdom pripade také nizka, akd je mozné dosiahnut’ na
ziskanie pozadovanych diagnostickych informacii.
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Porucha funkcie pecene alebo oblic¢iek
U tychto pacientov moze dojst’ k zvySenému vystaveniu ziareniu, preto je nutné starostlivo
zvazit pomer prinosu a rizik vysetrenia.

Priprava pacienta
Odporuca sa nejest’ 4 hodiny pred vySetrenim.

Pacient ma byt pred zaciatkom vySetrenia dobre hydratovany a ma dostat’ pokyny, aby kvoli
zniZeniu ziarenia v prvych hodinach po vySetreni ¢o najcastejSie chodil mocit’.

Odporuca sa, aby bol pocas celého vysetrenia vlozeny flexibilny zavadzaci katéter.

Pri vykonévani zat'azovych testov (napr. fyzickych alebo farmakologickych) je nevyhnutné
dokladne monitorovat’ funkciu srdca a mat’ k dispozicii materidl potrebny na aktitne oSetrenie.

Zvycajne nie je mozné odlisit’ nedavny infarkt myokardu od starého alebo presne rozlisit’ medzi
nedédvnym infarktom myokardu a ischémiou.

Musi sa predchadzat’ paravendznemu podaniu injekcie vzhl'adom na riziko vzniku lokalnej
nekrozy tkaniva. Injekcie musia byt striktne intravendzne, aby sa predislo lokalnemu ukladaniu
chloridu talneho *'T1 a oZarovaniu. V pripade paravendzneho podania injekcie sa musi
okamzite podavanie injekcie ukoncit’ a miesto podania injekcie sa musi ohriat’ a ponechat’ vo
zvysenej polohe. Ak dojde ku radiacnej nekréze, moze byt potrebny chirurgicky zakrok.

Osobitné upozornenia
Tento liek obsahuje 3,5 mg sodika na ml. Obsah sodika je nutné zvazit’ pri davkach vyssich nez
6,5 ml (ekvivalent 23 mg sodika) podévanych pacientovi na diéte s nizkym prijmom sodika.

Bezpecnostné opatrenia v stvislosti s rizikom pre zivotné prostredie st uvedené v Casti 6.6.
4.5 Liekové ainé interakcie

V pripade farmakologickej expozicie vazodilatatoru (napr. adenozin, dipyridamol alebo
regadenoson) nie je vhodné konzumovat’ metylxantiny (napr. ndpoje s kofeinom, lieky na
migrénu a teofylin) minimalne 12 hodin pred expozi¢nym testom. Lieky obsahujuce
dipyridamol je takisto nutné vysadit’ na minimalne 24 hodin.

V pripade farmakologickej expozicie ino/chronotropnej latke (napr. dobutamin) je nutné pred
zakrokom vysadit’ betablokatory. Na zvysenie odpovede srdcovej frekvencie moze byt nutny
atropin.

V pripade ergometrického zat’aZového testu mozu antiangindzne pripravky maskovat’ ischémiu
vyvolani zatazou (napr. betablokatory, antagonisty vapnika a nitraty). Je nutné ich vysadit
minimélne na 24 hodin. Sublingvalny nitroglycerin je mozné uzit' maximalne 2 hodiny pred
cvicenim.

Ak chceete zdokumentovat’ efektivitu antianginéznej liecby myokardialnou perfaznou
scintigrafiou, je vhodné vykonat’ vysetrenie s nasadenymi liekmi.

Digoxin mdze znizit' vychytavanie talia (T-201) myokardom, hoci nie su k dispozicii ziadne
udaje.

4.6 Fertilita, gravidita alaktacia

Zeny vo fertilnom veku

Ak sa planuje podat’ radioaktivny liek Zene vo fertilnom veku, je ddlezité zistit, ¢i Zena nie je

gravidna. Kazda Zena s vynechanou menstruaciou sa ma povazovat za gravidnd, pokial’ sa
nepreukaze opak. Ak Zena nema istotu, Ze nie je gravidnad (ak u nej doSlo k vynechaniu
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menstruacie, cyklus je ve'mi nepravidelny, atd’.), je potrebné pacientke pontknut’ alternativne
metody vySetrenia, ktoré nevyuzivaju ionizujuce Ziarenie (ak je taka moznost).

Gravidita

Nie st k dispozicii Ziadne idaje o pouziti chloridu talneho (**'T1) v tehotenstve. PouZitie chloridu
talneho (*°'Tl) je kontraindikované u tehotnych Zien kvoli vysokym radianym davkam pre
maternicu (pozri Cast’ 4.3).

Dojcenie

Injekcia chloridu talneho (*°'TI') moze byt vyludovana do materského mlicka a je teda
kontraindikovana u dojciacich matiek.

Pred podanim radioaktivneho lieku doj¢iacej matke sa musi zvazit' moznost’ odloZenia podania
radioaktivneho nuklidu, az kym matka prestane doj¢it’ a vybrat’ najvhodnejsie rddiofarmakum s
ohl'adom na vylu¢ovanie talia (**'Tl) do materského mlieka. Ak je podanie radiofarmaka
povazované za nevyhnutné, je potrebné prerusit’ dojéenie na 48 hodiny a odstrickané mlicko
zlikvidovat'.

Fertilita
Neboli vykonané Ziadne §tadie fertility.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Chlorid talny (**'T1) nema Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest' vozidla a
obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Informacie o neziaducich G¢inkoch pochddzaju zo spontannych hlaseni. Hlasenia opisuji
anafylaktické, vazovagalne reakcie a reakcie v mieste vpichu injekcie, ktoré mézu byt mierne
az stredne zdvazné a zvycCajne nevyzadovali ziadnu alebo symptomaticki liecbu.

Nasledujuci zoznam uvadza typy pozorovanych reakcii a priznakov triedenych podl'a
tried organovaych systémov. Nizsie uvedena frekvencia je definovana podl'a
nasledujucich konvencii:

vel'mi ¢asté (> 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10); menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100);
zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000); neznadme (z
dostupnych udajov).

Poruchy imunitného systému

Frekvencia neznama*: anafylaktoidné reakcie (napr. laryngospazmus, faryngitida, edém larynxu,
dyspnoe, pustul6zna vyrazka, erytematdzna vyrazka, hypersenzitivita, bolest’ koze, bolest’ tvare, edém
jazyka, edém tvare, edém, konjunktivitida, poruchy lakrimacie, erytém, pruritus, vyrazka, zihl'avka,
zacervenanie, hyperhidréza, kasel’)

Poruchy nervového systému

Frekvencia neznama*: vazovagalne reakcie (napr. synkopa, zavraty, bradykardia, hypotenzia, tremor,
bolest’ hlavy, bledost’)
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Celkové poruchy a reakcie v mieste podania

Frekvencia neznama*: reakcie v mieste podania injekcie

Urazy, otravy a komplikécie lie¢ebného postupu

Frekvencia neznama*: Po paravenoznom podani injekcie sa modze vyskytnit lokalna radiacna
nekroza.

*Neziaduce reakcie pochadzajice zo spontannych hlaseni
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Chlorid talny (**'T1) sa ¢asto pouziva v kombincii so zataZzovym testom srdca. Zataz srdca sa
vyvola ergometrickym testom alebo pouzitim vhodnych lickov. U pacienta sa mézu vyskytnat
neziaduce reakcie ako dosledok srdcovej zat'aze. V zavislosti od pouzitej metddy indukcie
zat'aze, mozu tieto reakcie zahfiat’ kardiovaskularne symptomy ako su palpitacie, EKG
abnormality, arytmiu, bolest’ na hrudi, dychavi¢nost’ a nakoniec infarkt myokardu. Iné
symptoémy suvisiace s vyvolanou zatazou st hypertenzia alebo hypotenzia, zimnica, dyzgeuzia,
nauzea, vracanie a celkova unava alebo malatnost’.

Expozicia ionizujucemu ziareniu je spojend so vznikom onkologickych ochoreni a moznym
vyvojom dedi¢nych chyb. VzhI'adom na to, Ze pri podani maximalnej odporti€anej aktivity
150 MBq je efektivna davka 21 mSv, pravdepodobnost’ vzniku tychto neziaducich reakcii je
vel'mi mala.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je doélezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby
hlasili akékol'vek podozrenia na neZiaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v
Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Riziko predavkovania spociva v neimyselnej vysokej expozicii ionizujucim zZiarenim. V
pripade predavkovania podanim radioaktivneho chloridu talneho (*°'TI) sa ma znizit’
absorbovana davka zvySenim eliminacie radionuklidu z organizmu podporou diurézy s Castym
mocenim a stimuldciou pasaze GITu, ak je to mozné. Gastrointestinalnej absorpcii chloridu
talia(**'Tl) je moZné zabranit’ podanim antidota hexakyanoZeleznatanu Zeleznatého (II).

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: diagnostické radiofarmaka kardiovaskularneho systému.
ATC kod: VO9GXO1.

V chemickych koncentraciach pouzivanych na diagnostické ucely nevykazuje chlorid talny
(**'Tl)ziadny pozorovatel'ny farmakodynamicky G¢inok.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribticia
Po intravendznej injekceii chloridu tdlneho (*°'T1) talium rychlo opusta krv a po prvom prechode
sa z nej odstrani asi 90 %.

Vychytévanie do organov

Relativne vychytavanie zavisi od regionalnej perfuzie a extrak¢nej schopnosti buniek ré6znych
organov.

Myokardialna frakcia extrakcie 2°!T1 je asi 85 % pri prvom prechode a vrcholova myokardidlna
aktivita je 45 % injek¢ne podanej davky. Maximalna akumulacia v normalnom srdcovom svale
je dosiahnuta asi 10 minut po injekcii v pokoji a asi 5 mintit po injekcii pri zat'azi. Zostava
relativne konstantna asi 20 az25 minit. Distriblicia v myokarde jasne koreluje s miestnym
prietokom krvi. V oblastiach myokardu s narusenym tokom krvi, ischémiou alebo infarktom sa
talium 201 ukladd menej alebo vobec. Pol¢as kardidlnej clearance talia (*°'Tl) je 4,4 hodin.
Presny proces bunkového vychytavania je stale nejasny, ale pravdepodobne sa na flom aspon
¢iastocne podiel'a ATP-azova pumpa sodika a drasliku. Vychytavanie vo svaloch zavisi od ich
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zat'azenia a v porovnani so stavom pokoja je vychytavanie v myokarde a vo svaloch zvySené 2-
az 3- krat, ¢im sa nasledne znizi vychytavanie v inych orgénoch.

Elimindcia
Talium sa vylu¢uje najma stolicou (80 %) a mocom (20 %). Perzistentna radioaktivita bola

pozorovana po 24 hodinach hlavne v obli¢kach, hrubom ¢reve a semennikoch.

Polcas eliminacie
Fyzikalny polcas je 3,04 dna, biologicky polcas je asi 10 dni a efektivny polcas je asi 60 hodin.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

Talium je jednym z najviac toxickych chemickych prvkov so smrtel'nou davkou pre ¢loveka
okolo 500 mg. Toxikologické §tiidie na zvieratach pri intraven6znom podani soli talia
preukazali letalnu davku v rozmedzi 8 - 45 mg na kg telesnej hmotnosti. Davky pouzivané u
&loveka pri scintigrafii st 10 000-krat niZsie neZ tieto toxické davky. Stidie na mysiach a
potkanoch preukazali vyznamny prienik talia cez placentu.

Tento liek nie je ur€eny na pravidelné alebo nepretrzité podavanie.

Stadie mutagenity a dlhodobého karcinogénneho G&inku neboli vykonané.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1. Zoznam pomocnych latok

chlorid sodny

voda na injekcie

hydroxid sodny (na tpravu pH)
kyselina chlorovodikova (na Gpravu pH)

6.2 Inkompatibility
Nevykonali sa §tidie kompatibility, preto sa tento lick nesmie mieSat’ sinymi liekmi.
6.3 Cas pouzitelnosti

7 dni od referen¢ného datumu.
Uchovavajte pri teplote 2—8 °C po aseptickom odbere prvej alikvotnej Casti.

Chemicka a fyzikalna stabilita pri pouzivani bola preukézana na 8 hodin pri 2°C — 8°C.

Z mikrobiologického hl'adiska, pokial’ sposob otvarania a odberu nevylucuje riziko mikrobialne;
kontaminacie, sa ma liek pouzit’ okamzite.

Ak sa nepouzije okamzite, za ¢as a podmienky uchovavania zodpoveda pouzivatel’.

6.4 Specidlne upozornenia na uchovivanie

Uchovavajte pri teplote neprevysSujucej 25 °C.

Podmienky na uchovévanie po prvom otvoreni lieku, pozri Cast’ 6.3.

Uchovavanie radiofarmak musi byt’ v sulade s narodnymi predpismi pre radioaktivne latky.
6.5 Druh obalu a obsah balenia

Sklenena injek¢na liekovka (typu IPh.Eur.) s obsahom 10 ml uzavreta

brémobutylovougumovou zatkou a hlinikovou objimkou. Sklenena liekovka sa dodava
v olovenom tienent.
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Thallous (*°'T1) Chloride Injection sa dodava v nasledujicich mnozstvach k referenénému
datumu acasu:
63 MBqv 1,7ml
85 MBqv 2,3ml
213 MBqv 5,8 ml
370 MBq v 10,0 ml

6.6 Speciélne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s liekom

Vseobecné upozornenie

Radiofarmaka musia dodavat, pouzivat’ a podavat iba opravnené osoby v uréenych
zdravotnickych zariadeniach. Ich prevzatie, uchovavanie, pouzivanie, prenos a likvidacia
podliehaju predpisom alebo povoleniam prislusnej oficialnej organizacie.

Radiofarmaka je potrebné pripravovat’ sposobom, ktory zodpoveda poziadavkam na radia¢nti
bezpecnost a kvalitu liecku. Musia sa prijat’ prislusné aseptické opatrenia.

Pokyny na pripravu lieku pred podanim, pozri ¢ast’ 12.

Ak sa kedykol'vek pri priprave tohto lieku porusi celistvost’ injek¢nej liekovky, nesmie sa
pouzit’.

Podanie musi byt vykonan¢ tak, aby sa minimalizovalo riziko kontaminacie lieku a oziarenia
personalu. Adekvatna ochrana je povinna.

Podavanie radiofarmak predstavuje pre iné osoby rizika z vonkajsicho oZiarenia alebo
kontaminacie rozliatym mocom, zvratkami, atd’. Preto sa musia prijat’ preventivne protiradiacné
opatrenia v sulade s narodnymi predpismi.

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa m4 zlikvidovat’ v sulade s narodnymi
poziadavkami.
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11. DOZIMETRIA

Podrla publikacie 128 ICRP (Medzinarodna komisia pre radiologicki ochranu) su davky
ziarenia absorbované pacientmi takéto:

Organ

Nadoblicky

Povrchy kosti

Mozog

Prsniky

Stena zl¢nika

Traviaca ststava
Stena zaladka
Stena tenkého Creva
Stena hrubého ¢reva
(Stena hornej Casti

hrubého Creva
Stena spodnej Casti

hrubého creva)

Stena srdca
Oblicky
Pecen
Plica
Svaly

Pazerak

Vajecniky

Pankreas

Cervena kostna drefi
Koza

Slezina

Semenniky

Tymus

Stitna 7laza

Stena moc¢ového mechura
Maternica

Ostatné organy

Efektivna davka
(mSv/MBq)

Absorbovana davka na jednotku podanej aktivity (mGy/MBq)
Dospely

0,057

0,38

0,022

0,024

0.065

0,11
0,14
0,25
0,18
0,34

0,19
0,48
0,15
0,11
0,052

0,036
0,12
0,057
0,11
0,021

0,12
0,18
0,036
0,22
0,039
0,050

0,054

0,14

Efektivna davka po podani (maximalnej odporucanej) aktivity 150 MBq u dospelého s
hmotnost'ou 70 kg je priblizne 21 mSv.

Pri podanej aktivite 150 MBq je typicka davka ziarenia na ciel'ovy organ (myokard) 29 mGy a
typicka davka ziarenia na kriticky organ (oblicka a zostupny tra¢nik) 72, resp. 51 mGy.

12. POKYNY NA PRIPRAVU RADIOFARMAK

Pripravené na pouzitie. Nie je nutna ziadna priprava.
Vyberanie sa musi vykonat’ za aseptickych podmienok. Liekovky sa nesmi otvarat’ pred
dezinfekciou zatky, roztok je potrebné nabrat’ cez zatku jednodavkovou striekackou s
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nasadenym vhodnym ochrannym tienenim a jednorazovou sterilnou ihlou alebo certifikovanym
automatizovanym systémom aplikacie.

Ak sa porusi celistvost’ injek¢nej liekovky, liek sa nesmie pouzit’.



