Tento dokument je odbornou informaci k Iééivému pripravku, ktery je predmétem specifického
Ié€ebného programu. Odborna informace byla predlozena Zzadatelem o specificky 1éCebny program.
Nejedna se o dokument schvaleny Statnim ustavem pro kontrolu l€Civ.
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H TDA. PRIPRAVK

1. NAZEV PRIPRAVKU

TECEOS

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna lahvicka obsahuje 13 mg tetranium-butedronatu (3,3-difosfono-1,2-propandikarboxylova kyselina,
tetrasodna sul, DPD).
Radionuklid neni soucasti tohoto kitu.

Pomocnad latka se zndmym ucinkem: sodik (3,2 mg) v jedné lahvicce.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Kit pro radiofarmakum.
Bily lyofilizovany prasek.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace
Tento 1éCivy piipravek je uren pouze k diagnostickym uceltim.

Po oznacdeni roztokem technecistanu-(**"T¢) sodného je ziskany roztok technecium-(*"Tc) butedronatu
indikovan pro:
e provadéni kostni scintigrafie, kde zobrazuje oblasti se zmé€nami osteogeneze
e provadeéni scintigrafie srdce u pacientll s podezfenim na srdecni amyloidozu, za Gcelem detekce
transthyretinové srde¢ni amyloidozy

4.2 Davkovani a zptisob podani
Déavkovani

Dospeli a starsi populace:
Kostni scintigrafie
Pro dospélého pacienta s t€lesnou hmotnosti 70 kg je primérna aplikovana aktivita 500 MBq a muzZe byt
upravena dle vahy pacienta (300-700 MBq).
Scintigrafie srdce
Doporuceni aplikovana aktivita podana jednorazovou intravendzni injekei je 700 MBq.
Snizena funkce ledvin:
U pacientti se snizenou funkci ledvin je nutné peclivé zvolit aplikovanou aktivitu, nebot’ u takovych pacienti
mize dojit ke zvySeni radiacni zatéze.
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Pediatricka populace

Pouziti u déti a dospivajicich je tfeba peclive zvazit na zakladeé klinickych potfeb a posouzeni poméru piinosu
a rizika, u této skupiny pacientd. Aktivity podavané détem a dospivajicim maji byt vypocéteny v souladu s
doporucenim Paediatric Task Group EANM. Aktivita se urci pomoci nize uvedeného vypoctu, za pouziti
prepocitaciho koeficientu dle télesné hmotnosti (viz tab.1):

Doporucena aktivita [MBq] = 35 MBq x koeficient dle Tab. 1

Tab. 1:

tél.hmotnost (kg) |koeficient tél.hmotnost (kg) Ikoeﬁcient tél.hmotnost (kg) Ikoeﬁcient
3 1* 22 5,29 42 0,14
4 1,14* 24 5,71 44 0,57
6 1,71 26 0,14 46 10,00
8 2,14 28 6,43 48 10,29
10 2,71 30 0,86 50 10,71
12 3,14 32 7,29 52 - 54 11,29
14 3,57 34 7,72 56 - 58 12,00
16 4,00 36 8,00 60 - 62 12,71
18 4,43 38 8,43 64 - 66 13,43
20 4,86 40 8,86 68 14,00

* U velmi malych déti (do jednoho roku) je potfeba pouzit minimalni aktivitu 40 MBq, kterd zabezpeci
dostatecnou kvalitu zobrazeni.

Zpusob podani
Lécivy pripravek musi byt pied podanim pacientovi rekonstituovan. Navod k pfipravé pripravku pred podanim
v dob¢ potieby — viz bod 12.

Ptipravené radiofarmakum se aplikuje jednorazovou intravenoézni injekci.
Informace k piiprave pacienta pied vysetfenim — viz bod 4.4.

Akvizice:
Te&sné pred provedenim scintigrafie je pottebné vyprazdnéni moc¢ového méchyie.

P1i kostni scintigrafii je zobrazeni provadéno dle nasledujiciho postupu 3fazové scintigrafie skeletu:
e Zobrazeni faze krevniho pritoku se zahajuje kratce po aplikaci a umozni detekci abnormalniho
krevniho pritoku v oblasti skeletu.
e Zobrazeni krevniho poolu (tkanova faze) se ziskava ihned po fazi krevniho pritoku a ukonéi se
béhem 10 minut od aplikace radiofarmaka.
e Zobrazeni pozdni (faze skeletarni) jsou provadéna po 2-5 hodindch od aplikace formou
celotélového zobrazeni.

Doplnéni pozdniho zobrazeni (za 624 hodin) poskytuje vyhodu vyssiho poméru zobrazené tkané vici pozadi
a muze byt vhodné pro zobrazeni oblasti panve v pfipad¢, Ze tato oblast byla pfekryta aktivitou v mocovém
meéchyii. Miize byt vhodné zejména u pacientt s renalni nedostatecnosti ¢i méstnanim moci.

Vysetieni SPECT mize byt doplnéno podle konkrétni indikace a podle vyhodnoceni planarnich snimkd a mize
upiesnit ptitomnost poruchy, jeji lokalizaci a rozsah.



Pti scintigrafii myokardu je provadéno planarni celotélové zobrazeni 2 az 3 hodiny od aplikace a doplnéno
planarnimi snimky hrudniku. Doporucuje se provést SPECT hrudniku ve vSech ptipadech pozitivniho nalezu
pfi planarnim zobrazeni v oblasti srdce za ucelem:
e zamezit piekryti pozitivniho loziska aktivitou ve skeletu
e odlisit aktivitu krevni poolu od aktivity v myokardu
e zhodnotit regionalni distribuci technecium-(*™Tc¢) butedrondtu v myokardu, piedevsim
v interventrikularnim septu

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na u€¢innou latku ¢i jiné bisfosfonaty, na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢ 6.1 a na
jakoukoliv dalsi slozku ptipraveného radiofarmaka.

4.4 Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZiti

Mozné hypersenzitivni ¢i anafylaktické reakce

V ptipadé vyskytu hypersenzitivni ¢i anafylaktické reakce musi byt podavani radiofarmaka okamzité preruseno
a je-li to nutné, ma byt nasazena intraven6zni 1éCba takové reakce. Pro zajisténi odpovidajici 1écby museji byt
k okamzité dispozici 1éCivé ptipravky a vybaveni pro akutni zasah, napt. endotracheélni trubice a ventilator.

Individualni zdGvodnéni poméru pfinosu a rizika
Vystaveni pacienta ionizujicimu zafeni musi byt vzdy odivodnéné v souvislosti s piinosem vySetfeni.

s

Porucha funkce ledvin
U téchto pacientl je vzdy potieba zvazit piinos vySetfeni k moznym riziklim, vhledem k moznému zvyseni
radiacni zatéze (viz bod 11).

Pediatrickd populace
Informace tykajici se aplikace pediatrickym pacientim uvadi bod 4.2.

Efektivni davka vztazena na jednotku aplikované aktivity je vyssi oproti dospélym (viz bod 11), proto je v tomto
ptipadé nutné dbat zvysené pozornosti.
U kojencti a déti je potieba vénovat zvlastni pozornost relativné vysoké radiacni zatézi epifyz kosti v ristu.

Ptiprava pacienta

Pacient ma byt pred zahajenim vySetfeni dobfe hydratovan. Pacient ma byt vyzvan k vymoceni té€sné pied
vySetfenim a také k ¢astému moceni beéhem nasledujicich nékolika hodin po vysetieni, za ucelem zlepSeni kvality
zobrazeni a v zajmu snizeni radiacni zat€ze na sténu mocového méchyte.

V z4ajmu minimalizace akumulace radiofarmaka ve svalové tkani se doporucuje vyvarovat se vyssi télesné zatéze
po aplikaci az do chvile, kdy je v dostate¢né kvalité¢ ukonéeno scintigrafické zobrazeni.

Interpretace zobrazeni myokardu

Vysledky by mély byt vzdy interpretovany v SirSim klinickém kontextu. Akumulace (vychytavani) technecium
(**™Tc¢)-butedronatu v myokardu je vyhodnocena pomoci semikvantitativni metody vztahujici se k akumulaci
v kostech (Zebrech) po 3 hodinach (Peruginiho skore). Skore vizualniho hodnoceni planarnich nebo SPECT
zobrazeni vy$si nebo rovné 2 je klasifikovano jako ATTR pozitivni, skore nizsi nez 2 jako ATTR negativni.

Zatimco skore 2 nebo 3 je naznauje ATTR amyloidézu, urdity stupeit vychytdvani technecium(®*™Tc)-
butedronatu v myokardu mize byt pozorovan u AL amyloidézy. Z toho divodu by scintigrafie pomoci
technecium(**™Tc¢)-butedronitu méla byt vzdy interpretovana spoleéné s imunofixaéni elektroforézou bilkovin
séra a moci a vySetfeni volnych lehkych fetézci v séru.



Scintigrafie myokardu pomoci technecium(*™Tc)-butedronatu mize vyjit faleSné negativni pii nékterych
mutacich ATTR genu (Phe64Leu mutace).
Abnormalni a difuzné zvySena akumulace v myokardu mize byt pozorovana po nedavném rozsdhlém infarktu
myokardu, pii alkoholické kardiomyopatii, kardiotoxicit¢ vyvolané¢ adriamycinem, perikarditidé,
perikardidlnich tumorech a hyperkalcemii.

Po vySetieni
Béhem celé doby vySetfeni se doporucuje omezit kontakt s malymi détmi a t€hotnymi zenami.

Zvlastni upozornéni

Je nutné se vyvarovat neamyslnému nebo ndhodnému subkutannimu podani technecium(**™Tc)-butedronatu,
u bisfosfonati znacenych techneciem-99mTc byl popsén paravazalni zanétlivy proces.

Ptipravek Teceos obsahuje 3,2 mg sodiku v lahvi¢ce. Nicméné po oznadent kitu technecistanem(**™Tc) sodnym
v zavislosti na konkrétnim ¢ase aplikace mize byt mnozstvi sodiku v jedné davce vyssi nez 1 mmol (23 mg).
Tuto skutecnost je tfeba mit na paméti u pacientil s nizkosodikovou dietou.

Upozornéni tykajici se rizik pro okolni prostiedi viz bod 6.6.
4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Stejné jako u jinych bisfosfonatl je nutné i v pripadé 1é¢ivého piipravku Teceos brat v tivahu interakce
s nasledujicimi skupinami 1é¢ivych ptipravkda.

Snizené vychytavani radiofarmaka ve skeletu je pozorovana béhem 1é¢by jinymi bisfosfonaty nebo
denosumabem z divodu kompetice, dale v pfipad¢ lécby kabozantinibem z dGvodu interakce s funkci
osteoblasttl.

Zvysena akumulace radiofarmaka v prsnich Zlazach byla pozorovana u pacienti trpici rakovinou prostaty
s gynekomastii po androgen deprivacni terapii (bikalutamid, estrogeny).

Zvysena akumulace radiofarmaka mimo skelet byla hlaSena po aplikaci nasledujicich 1é¢ivych ptipravki:
1é¢ivé pripravky obsahujici slou¢eniny Zeleza
pti akutnim podavani bisfosfonatt

rizna cytostatika a imunosupresiva

antacida obsahujici slouc¢eniny hliniku
rentgen-kontrastni latky

antibiotika

protizanétlivé 1é¢ivé latky

injekce s glukonatem vapenatym

vapenata sil heparinu
epsilon-aminokapronova kyselina
hematopoetické rustové faktory

nifedipin

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Zeny ve fertilnim véku

Pokud je nezbytné aplikovat radioaktivni latku Zenam ve fertilnim véku, je nutno vzdy patrat po mozném
téhotenstvi. Kde trva nejistota ohledné mozného t€hotenstvi (vynechani menstruace, menstruace je

velmi nepravidelna apod.), musi byt zvazeny alternativni metodiky bez ionizujiciho zafeni (existuji-li
takové).

T¢hotenstvi
Podavani radiofarmaka t€hotnym Zenam zpiisobi i radiacni zatéz plodu. Proto se nezbytna vySetfeni



provadéji v pripadeé, Ze predpokladany piinos vySetfeni vyznamné pievazi mozna rizika pro matku a plod.
Podani 700 MBq technecium(**™Tc) butedronatu pacientce predstavuje absorbovanou davku pro délohu ve vysi
4,3 mGy.

Kojeni

Pred aplikaci kojicim Zendm je nutné uvazit, zda je mozné vySetfeni odlozit na dobu, kdy bude kojeni
ukonceno a zda je vzhledem k moznosti sekrece do matefského mléka dané radiofarmakum vhodné. Je-li
aplikace nezbytnd, kojeni je nutné pierusit po dobu 4 hodin a vzniklé mléko odstranit. Blizky kontakt s malymi
détmi neni béhem této doby vhodny.

Fertilita
Utinek podani technecium(**™Tc) butedronatu na fertilitu neni znam.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Studie hodnotici ucinky na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje nebyly provedeny.

4.8 Nezadouci uéinky

Nezadouci ucinky jsou rozdéleny v souladu s klasifikaci MedDRA (System Organ Class):

Poruchy imunitniho systému: hypersenzitivita: velmi vzacné (< 1/ 10 000)

Gastrointestinalni poruchy: nauzea: velmi vzacné (< 1/ 10 000)

Kozni a podkozni poruchy: vyrazka, svédéni: velmi vzacné (< 1/ 10 000)

Celkové poruchy a reakce v mist€ aplikace: navaly horka: velmi vzacné (< 1/ 10 000)

Tyto udaje o nezadoucich Gcincich pochazeji z odborné literatury pro podobné bisfosfonaty v piipadé
vyrazky (4-24 hodin po aplikaci) a svédéni, navali horka beéhem aplikace, nevolnosti. Konkrétné pro
pripravek Teceos jsou obdobné reakce pozorovany extrémné vzacné (1 ptipad na milion aplikaci).
Vystaveni U¢inkiim ionizujiciho zafeni je vzdy spojeno s rizikem vzniku nadorovych procesti a s moznym
vznikem dédi¢nych poskozeni.

Vzhledem k tomu, ze pfi (maximalni doporucené) aktivité 700 MBq je efektivni davka 3,4 mSv, je

pravdépodobnost vyskytu téchto nezadoucich ucinkll povazovana za velmi nizkou.

Hlaseni podezieni na nezddouci udinky

HlaSeni podezieni na nezadouci u€inky po registraci 1éCivého piipravku je dulezité. Umoziuje to pokracovat
ve sledovani poméru ptinost a rizik 1é¢ivého pripravku. Zaddame zdravotnické pracovniky, aby hlasili podezieni
na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu 1éciv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

V piipadé predavkovani aktivitou technecium(®*™Tc) butedrontu je mozné snizit absorbovanou davku
zvysSenim eliminace radionuklidu z organismu podporou diurézy s ¢astym mocenim.


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Diagnosticka radiofarmaka pro skelet, slouceniny technecia-99m.
ATC kod: V 09 BA 04

V ramci mnozstvi radiofarmaka technecium(**™Tc) butedronatu pouzivaného pro diagnostické ucely nebyl
pozorovan zadny farmakodynamicky ucinek.

Klinicka uc¢innost a bezpecnost

Data z n€kolika studii s celkové vice nez 500 pacienty ukédzala konsistentni uroven pfi diagnostice amyloidozy
typu TTR. Pozitivni prediktivni hodnota technecium(*™Tc) butedronatu se pohybuje mezi 89,7 — 96,0 a
negativni prediktivni hodnota je 86,2 — 98,6 pro riznou kombinaci pacientt.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Distribuce

Béhem prvnich minut po aplikaci je aktivita pfitomna v bfi$ni oblasti a ledvindch. Po nésledné eliminaci
z téchto kompartmentti dochazi k akumulaci ve skeletu.

Krevni clearance lze popsat dvoufazovou kiivkou s polo¢asem T;=15 min a T = 100 min. Ve srovnani
s ostatnimi bisfosfonaty ma technecium(**™T¢) butedronat nejniZzsi vazbu na plazmatické proteiny. Po aplikaci
je patrna pomérné vysoka aktivita v plazmé s néaslednou rychlou eliminaci z krve. Tento jev se vysvétluje
procesem reabsorpce v ledvinach.

Akumulace v orgadnech
Scintigrafie skeletu je citliva, ale nespecificka diagnosticka metoda. Akumulace ve skeletu je zavisla na krevni
perfuzi a rozsahu osteogeneze.

Eliminace

Ve srovnani s ostatnimi bisfosfonaty je exkrece technecium(**™T¢) butedronatu do moc¢i pomérng
nizka, a tedy akumulace ve skeletu pomérné vysokd s maximem 1 hodinu po aplikaci. Poté zistava
stabilni po dobu nékolika hodin. Vylu€ovani nezménéného komplexu radiofarmaka probiha ledvinami.
Asi 30 % aplikované aktivity je vylouceno béhem prvni hodiny do moc¢i. MnoZstvi neoznaceného
butedronatu v ramci doporu¢eného davkovani nema vliv na vyluCovani. Eliminace jatry a stfevem je
zanedbatelna.

Polocas

Celot&lova retence technecium(*™Tc¢) butedronatu u zdravych jedinct byla zjisténa ve vysi 40 + 4 %.
Tato hodnota roste v pfipadé generalizace metastatického procesu, u primarniho hyperparathyroidismu
a osteopordzy.

Porucha funkce ledvin
Farmakokinetika v pfipad¢ poruchy funkce ledvin nebyla zjistovana.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti

Ptipravek neni urCen k pravidelné nebo trvalé aplikaci. Studie mutagenity a dlouhodobého karcinogenniho
ucinku nebyly provadény.

V ramci studii toxicity na krysach a psech nebylo zjisténo zadné poskozeni pii opakované aplikaci humannich
davek.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek



N-(4-aminobenzyl)-L-glutamova kyselina, sodna stl
Oxid cinaty

Hydroxid sodny (pro upravu pH)

6.2 Inkompatibility

Tento 1éCivy piipravek nesmi byt misen s jinymi 1é¢ivymi pfipravky s vyjimkou téch, které jsou uvedeny
v bodé 12.

V Zadném ptipad€ nesmi byt k fedéni pripravku pouzity roztoky sacharidi (glukoza, fruktdza), ani nelze pouzit
aplikace pomalou infuzi za pouziti téchto roztokd. Podobné jako v piipadé ostatnich bisfosfonati se v takovém
pfipadé¢ vyznamné snizuje diagnostickd vytéznost vlivem sniZzené akumulace ve skeletu a vyznamnym
zobrazenim ledvin.

6.3 Doba pouzitelnosti

13 mésici.
Datum doby pouzitelnosti je uvedeno na vnéj§im obalu a na kazdé lahvicce kitu.

Po oznaceni uchovavejte pti teploté do 25 °C a spotiebujte béhem 8 hodin.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte pii teploté do 25 °C.

Uchovavani oznaceného radiofarmaka: viz bod 6.3.

Uchovavani musi byt v souladu s narodnimi ptedpisy pro skladovani radioaktivnich latek.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

15 ml bezbarvé injekeni lahvicky PhEur typ I, uzaviené pryzovou zatkou a hlinikovou objimkou.
Baleni: 5 lahvic¢ek k opakovanému odbéru.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

V3seobecna upozornéni

Manipulace s radiofarmaky a jejich aplikace je moznd pouze osobami patficné kvalifikovanymi na
pracovistich k tomu uréenych. Jejich piijem, uskladnéni, pouzivani, preprava a likvidace podléhaji piislusSnym
predpisim a/nebo povolenim mistnich kompetentnich organi.

Ptiprava radiofarmak musi byt provedena v souladu jak s prisluSnymi predpisy pro ochranu zdravi pied
ionizujicim zafenim, tak s pozadavky na jakost pfipravy radiofarmak. Je nutné dodrzovat zasady aseptické

prace.

Obsah lahvicky je vyhradné uréen k ptipraveé radiofarmaka technecium(**™T¢) butedronatu a neni mozné
jej primo aplikovat pacientovi bez pfedchozi rekonstituce.

Informace k rekonstituci a ptipravé radiofarmaka viz bod 12.
V ptipadé€ jakéhokoliv poskozeni lahvi¢ky neni mozné piipravek pouZit!

Postup pfi aplikaci radiofarmaka musi zabezpeéit zamezeni kontaminace radiofarmakem a nadbyte¢né
ozafeni personalu. Nutné je pouzivat vhodné ochranné prostiedky a stinéni.



Obsah kitu pfed piipravou neni radioaktivni. Jakmile je vSak do lahvicky pfidavan roztok
technecistanu(*™Tc) sodného, je nutné zajistit odpovidajici stinéni pfipraveného radiofarmaka.

Aplikace radiofarmak ptedstavuje riziko pro personal jak z hlediska vystaveni radiaci, tak kontaminace stopami
moci, zvratkli apod. Pti pouzivani radiofarmak a odstrafiovani odpadu je nutné dodrZovat pfislusné narodni
ptredpisy pro ochranu zdravi pted ionizujicim zafenim.

Vsechen nepouzity piipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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11. DOZIMETRIE

Technecium-(**"Tc¢) se ziskava z radionuklidového generatoru ®Mo/**™Tc a rozpada se za emise zafeni gama
s primérnou energii 140 keV a polocasem 6,02 hodin na technecium-99Tc, povazované za stabilni (polocas
2,13 x 10° let).

V nasledujici tabulce jsou uvedeny absorbované davky pro fosfonaty podle ICRP 128, vypocteni v ramci
nasledujicich vychozich skutecnosti:

K nejvyssi akumulaci dochazi ve skeletu, s nizkou akumulaci v ledvinach a s exkreci ledvinami. Predpoklada
se, ze 0,5 podil aplikované aktivity se akumuluje ve skeletu s polo¢asem 15 minut, a zistava stabilni béhem
2 hodin (0,3) a 3 dnti (0,7). U déti je nejvyznamnéjsi akumulace v oblasti ristovych zon metafyz kosti.

Akumulace v ledvinach je pfedpokladana v poméru 0,02 a celkovou retenci totoznou s celotélovou akumulaci,
s poloc¢asy 0,5 hod (0,3) 2 hod (0,3) a 3 dny (0,4).



Radiacni zatéZ (pro normalni akumulaci ve skeletu)

) Absorbovana davka)
ORGAN na jednotku aplikované aktivity (mGy/MBq)
Dospély 15 let 10 let 5 let 1 rok
Nadledviny 0,0021 0,0026 0,0038 0,0058 0,011
Povrch kosti 0,034 0,015 0,023 0,038 0,082
Mozek 0,0017 0,0020 0,0028 0,0042 0,0059
Prsni zlazy 0,00069 0,00086 0,0013 0,0021 0,0040
Zluéovy méchyt 0,0014 0,0018 0,0033 0,0043 0,0065
GIT
Zaludek 0,0012 0,0014 0,0024 0,0036 0,0064
Tenké stievo 0,0022 0,0028 0,0043 0,0061 0,0093
Tlusté stievo 0,0027 0,0034 0,0052 0,0072 0,010
- horni ¢ast 0,0019 0,0024 0,0038 0,0057 0,0087
- dolni cast 0,0038 0,0047 0,0071 0,0092 0,013
Myokard 0,0012 0,0015 0,0022 0,0033 0,0059
Ledviny 0,0072 0,0087 0,012 0,018 0,031
Jatra 0,0012 0,0016 0,0024 0,0036 0,0064
Plice 0,0012 0,0016 0,0023 0,0035 0,0067
Svaly 0,0018 0,0022 0,0033 0,0047 0,0077
Jicen 0,0010 0,0013 0,0019 0,0029 0,0051
Vajecniky 0,0036 0,0045 0,0065 0,0086 0,012
Slinivka brisni 0,0016 0,0020 0,0030 0,0045 0,0079
Cervena kostni dfei 0,0059 0,0054 0,0088 0,017 0,036
Pokozka 0,00099 0,0013 0,0019 0,0030 0,0053
Slezina 0,0014 0,0018 0,0027 0,0044 0,0077
Varlata 0,0024 0,0033 0,0054 0,0075 0,010
Brzlik 0,0010 0,0013 0,0019 0,0029 0,0051
Stitna 7laza 0,0013 0,0015 0,0022 0,0034 0,0054
Sténa mocového mechyte 0,047 0,059 0,087 0,11 0,13
D¢loha 0,0062 0,0075 0,011 0,014 0,018
Ostatni tkané 0,0019 0,0023 0,0034 0,005 0,0077
Efektivni davka (mSv/MBq) 0,0049 0,0057 0,0086 0,012 0,018

Efektivni davkovy ekvivalent po aplikaci (maximalni doporucené) aktivity 700 MBq je pro zdravého
dospélého ¢lovéka o hmotnosti 70 kg asi 3,4 mSv.
Po aplikaci 700 MBq je absorbovana davka pro cilovy organ (kost) 23,8 mGy a pro sténu moc¢ového mechyte
32,9 mGy jako pro organ s nejvyssi radiacni zatézi.

12. NAVOD PRO PRIPRAVU RADIOFARMAK

Odebirani jednotlivych davek je nutné provadét za piisné aseptickych podminek. Lahvic¢ku neni nikdy ptipustné
otevirat. Davku je nutné odebirat pies zatku za pomoci vhodné jednorazové jehly s vhodnym stinénim a
jednorazové stiikacky ¢i pomoci autorizovaného automatizovaného aplikacniho systému.



V piipadé jakéhokoliv poskozeni lahvicky neni mozné ptipravek pouzit!

Pokyny ke znaceni

Postup pro pitipravu technecium(®" Tc) butedrondtu

Piipravek TECEOS je kit pro piipravu injekei radiofarmaka technecium(*™Tc) butedronatu, a obsahuje
sterilni apyrogenni lyofilizat v lahvic¢ce s vakuem.

Pripravek je wurcen kpouziti pro rekonstituci sterilnim apyrogennim izotonickym roztokem
technecistanu(*™Tc) sodného za vzniku technecium(*™Tc) butedronatu.

Lahvicku kitu vlozte do vhodného olovéného stinéni.

Pomoci injekéni jehly pfidejte pies gumovou zatku sterilni apyrogenni roztok technecistanu(*™T¢) sodného
inj. s aktivitou 370 — 11100 MBq, v objemu 2 - 10 ml. Vlastnosti roztoku technecistanu(**"T¢) sodného
musi odpovidat pozadavkim Evropského 1ékopisu (PhEur).

Nepouzivejte odvzdusiovaci jehlu, lahvicka obsahuje vakuum.

Ttepejte po dobu asi 5 minut.

Pfipraveny roztok technecium(*™Tc) butedronatu je Ciry bezbarvy roztok, bez viditelnych ¢astic,
s hodnotou pH v rozmezi 6,5 — 7,5.

Pred pouzitim ma byt provedena kontrola ¢irosti, hodnoty pH, mnozstvi radioaktivity a gama spektra.

Lahvicku s radiofarmakem nelze otevirat a musi byt ulozena v ochranném olovéném stinéni. Roztok Ize
odebirat vyhradné za aseptickych podminek pfes zatku pomoci olovem stinéné injekéni strikacky.

Kontrola kvality

Kontrola radiochemickeé Cistoty pfipraveného radiofarmaka se provadi jednou z nize uvedenych metod.

Metody

Kontrola se provadi bud’ pomoci chromatografie na tenké vrstvé (TLC) nebo vzestupnou chromatografii na papife.
Chromatografie na tenké vrstvé
Material a reagencie

1. Vybaveni pro chromatografii: dvé chromatografické desticky A a B se silikagelem na sklenénych vlaknech
(ITLC-SG, 2,5 x 20 cm), pfedem zahiaté na 110 °C po dobu 10 minut a pied pouzitim vychladl¢ na pokojovou
teplotu.

Na chromatografické desticce oznacte jemnou linkou “start” 2 cm od okraje. Rovnéz oznacte 15 cm od “startu”
jemnou linkou “Celo” chromatogramu.

2. Mobilni faze:

A: 1M roztok octanu sodného
B: Methylethylketon

3. Chromatografické komory:

Dveé sklenéné nadoby A a B vhodné velikosti uzaviené dostatecné t€snym krytem.

4. Ostatni vybaveni:

Klesticky, stiikacky, injekeni jehly, vhodné méfici zatizent.

Pracovni postup:

1. Do chromatografickych komor A a B piidejte dostate¢né mnozstvi piislusné mobilni faze tak, aby hloubka
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hladiny byla asi 1,5 cm. Ponechejte nasytit prostor komory cca 30 minut.

. Pomoci stiikacky s vhodnou injek¢ni jehlou neneste kapku testovaného vzorku (cca 1 — 5 pl) na linku “start”

kazdé desticky.
Pracujte dostatecné rychle, aby se zamezilo rozkladu slou¢eniny. Kapku nenechejte uschnout.

. Pomoci vhodnych klesticek vlozte desticku do komory s odpovidajici mobilni fazi a uzaviete jeji kryt. Linka

“start” na desticce musi byt nad hladinou mobilni faze. Nechejte vyvijet az do okamziku, kdy roztok dosahne
znacky “€elo” (doba vyvijeni je cca 10 minut).
Pomoci vhodnych klesti¢ek vyjméte desticku a nechejte uschnout na vzduchu.

. UrCete rozloZeni aktivity na chromatogramu pomoci vhodného méficiho zatizeni.

Urcete mnozstvi aktivity kazdého piku na chromatogramu.

Mobilni faze A: hodnota Rf pro hydrolyzované technecium-99m je 0. Hodnota Rf pro nenavdzané technecium-
99m a znaceny butedronat je 0,8 — 1,0.

Mobilni faze B: hodnota Rf pro nenavazané technecium-99m je 1,0. Hodnota Rf pro hydrolyzované
technecium-99m a znaceny butedronat je 0.

Vypocet:

% nenavazaného technecia-99m = aktivita piku na Rf 1 x 100
celkova aktivita chromatogramu B

% hydrolyzovaného technecia-99m = aktivita piku na Rf 0 x 100

celkova aktivita chromatogramu A

% znaceného butedronatu = 100 % - [% nenavazaného technecia-99m + % hydrolyzovaného technecia-99m]

. Zjisténé mnozstvi znacené¢ho butedrondtu musi byt minimalné 95 %, mnoZzstvi nenavazaného technecia-99m

nesmi pievysit 2,0 % a mnozstvi hydrolyzovaného technecia-99m nesmi prevysit 2,0 %.

Vzestupnda chromatografie na papiie

Material a reagencie

1.

Vybaveni pro chromatografii:

Chromatografie A:

stacionarni faze A: Whatman 31ET (2,5 x 20 cm)
mobilni faze A: 1M roztok chloridu sodného

Chromatografie B:
stacionarni faze B: Whatman 1 (2,5 x 20 cm)
mobilni faze B: methylethylketon

Na chromatografickém papiru oznacte jemnou linkou “start” 2 cm od okraje. Rovnéz oznacte 10 cm od “startu”
jemnou linkou “Celo” chromatogramu.

. Chromatografické komory:

Dveé sklenéné nadoby A a B vhodné velikosti uzaviené dostatecné t€snym krytem.

. Ostatni vybaveni:

Klesti¢ky, stiikacky, injekéni jehly, vhodné méfici zafizeni.

Pracovni postup

1.

2.

Do chromatografickych komor A a B piidejte vhodné mnozstvi prislusné mobilni faze tak, aby hloubka hladiny
byla asi 1,5 cm. Ponechejte nasytit prostor komory cca 30 minut.

Pomoci stiikacky s vhodnou injekéni jehlou neneste kapku vzorku (cca 1 — 5 pl) na linku “start” kazdého
chromatografického papiru.
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Naneseni proved'te rychle a v praci rychle pokracujte aby nedoslo k degradaci vzorku. Kapka vzorku nesmi
zaschnout.

. Pomoci vhodnych klestic¢ek vlozte papir do komory a uzavrete jeji kryt. Linka “start” na papiru musi byt nad
hladinou mobilni faze. Nechejte vyvijet az do okamziku, kdy roztok dosahne znacky “celo” (doba vyvijeni je
cca 20 minut).

. Pomoci vhodnych klesti¢ek vyjméte papir a nechejte uschnout na vzduchu.

. Urcete rozloZeni aktivity na chromatogramu pomoci vhodného méficiho zatizeni.

Urcete mnozstvi aktivity kazdého piku na chromatogramu.

Chromatografie B: hodnota Rf pro nenavazané technecium-99m je okolo 1,0, hodnota Rf pro hydrolyzované
technecium-99m a znaceny butedronat je 0.

Chromatografie A: hodnota Rf pro hydrolyzované technecium-99m je 0, hodnota Rf pro nenavazané
technecium-99m a znaceny butedronat je 0,7 — 1,0.

. Vypocet:
% nenavazaného technecia-99m = aktivita piku na Rf'1 x 100
celkova aktivita chromatogramu B
% hydrolyzovaného technecia-99m = aktivita piku na Rf 0 x 100

celkova aktivita chromatogramu A
% znaceného butedronatu = 100 % - [% nenavazaného technecia-99m + % hydrolyzovaného technecia-99m]
. Zjisténé mnozstvi znaceného butedronatu musi byt minimalng 95 %, mnozstvi nenavazaného technecia-99m

nesmi prevysit 2,0 % a mnozstvi hydrolyzovaného technecia-99m nesmi prevysit 2,0 %.

Veskeré nevyuzité zbytky lécivého piipravku i odpad s nim souvisejici musi byt likvidovan v souladu s platnymi
mistnimi predpisy a prislusnou legislativou.
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g SOLI D] ul. Miru 16, 337 01 Rokycany

spol. s r.o.

pracovisté nuklearni mediciny CR Rokycany, 2.1.2025

Véc: specificky 1ééebny program pro kit Teceos — diagnostika transthyretinové srdeéni

amyloid6zy pomoci **"Tc-DPD

Vazeni zakaznici,

radi bychom Vas informovali, Ze Ministerstvo zdravotnictvi CR vydalo dne 30.12.2024
pod €.j.: MZDR 30624/2024-2/OLZP souhlasné rozhodnuti se specifickym lé¢ebnym programem pro
kit Teceos (drzitel rozhodnuti o registraci: CIS bio international, Francie), pro ucely neinvazivni
diagnostiky transthyretinové srde¢ni amyloidézy pomoci radiofarmaka %™Tc-DPD (**™Tc-
butedronat).

Tento specificky Ié€ebny program navazuje na totozny pfedchazejici, a souhlas je vydan na 2 roky,
do 31.12. 2026. V pfiloze tohoto dopisu naleznete aktualné platnou verzi SmPC.

Pouzivani pfipravku na Vasem pracovisti neni spojeno s zadnymi formalitami (hlaSeni apod.). Souhlas

MZ CR je v8ak podminén nékolika pozadavky, z nichz se ONM tykaji nasledujici:

1. ,OSettujici lékaF je povinen informovat pacienta o skuteCnosti, ze pacientovi bude podan

neregistrovany lécivy pfipravek v ramci specifického lé¢ebného programu.®

2. Vintervalu 6 mésict jsme povinni predkladat MZ CR a SUKL mj. informace o poétu pacientd —
protoze se jedna o vicedavkovy kit, prosime Vas o jednoduchou evidenci poétu pacientt,

kterym je pfipravené radiofarmakum aplikovano pro dg srde¢ni amyloidézy; béhem ledna a
Cervence kazdého roku bychom pfipravena data shromazdili a pfedali dale na zminéné ufady.

3. Upozorfiujeme na povinnost hlasit pfipadné nezadouci uéinky na SUKL, a stejnou informaci

pFedat v kopii k nam, pro pribézné vyhodnocovani bezpecnosti IéCivého pfipravku.

Uhrada radiofamaka: v seznamu IVLP / podskupina 13 je zafazeno jako 99mTc-butedronate inj.
roztok s kodem 0002106. Souhrn udaju o ptipravku v Ceském jazyce je pfikladan k dokumentaci kazde
zasilky kitu. Platné znéni pfekladu SmPC Ize najit také v databazi IéCivych pfipravkl SUKL, kde je

Teceos uveden pod kodem 0231977.
V pfipadé potfeby dalSich informaci se na nas nevahejte obratit.

S pozdravem

Ce 4 La?

Ing. Hana Capkova
KC SOLID, spol. s r.o.

tel.: 608 957 078
e-mail: hana.capkova@kcsolid.cz

Tel.: 371720 350 Tel.: 603 425 496 I('::v 61168840
371 720 351 Fax: 371 720 353 DIC: CZ61168840
E-mail: objednavky@kcsolid.cz http://lwww.kcsolid.cz
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