Tento dokument je odbornou informaci klécivému pfripravku, ktery je predmétem specifického
lécebného programu. Odbornd informace byla predlozena Zadatelem o specificky lé¢ebny program.
Nejednd se o dokument schvaleny Statnim Ustavem pro kontrolu Iéciv.

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU @é
1. NAZEV PRIPRAVKU

Dimaval (DMPS) 100 mg tvrdé tobolky
2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

1 tvrda tobolka obsahuje 108.56 mg monohydratu sodné soli (RS)-2,3-bis(sulfanyl)propan-1-sulfonové
kyseliny, odpovid4d 100 mg DMPS sodné soli.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Tvrdé tobolka

Priihledné tvrdé tobolky dlouhé 17,7 — 18,3 mm obsahujici bilou latkou

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Klinicky manifestované chronické a akutni otravy rtuti (anorganické a organické slouceniny rtuti, pary
a kovova rtut).
Chronické otravy olovem.

4.2 Davkovani a zpisob podani

Dévkovani

Déavkovani se ptizptisobuje typu a zavaznosti otravy.
Dospeli

Obvykla dévka pro dospélé je:

e V pFipadé akutni otravy

Pocate¢ni davka 12-24 tobolek v dil¢ich davkach podavanych rovnomérné po cely den (napft. 12 x 1
az 2 tobolky denn¢)

e Vpripadé chronické otravy

3 az 4 tobolky Dimaval (DMPS) 100 mg tvrdé tobolky denné. V ptipadé zavazné chronické otravy
muze byt denni davka navySena. Denni davka by méla byt podavana jako dil¢i davky 1 az 2
tobolky rovnomérné po cely den.

Zpusob podani

Pro oralni uziti.

Tobolky se uzivaji nejméné 1 hodinu pied jidlem, zapijeji se tekutinami.
Délka lécby

Délka 1écby zavisi na klinickém a analytickém nalezu (vylucovéni t¢zkého kovu moci).




4.3 Kontraindikace
Hypersensitivita na 1é¢ivou latku, jeji stl nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
4.4 Zv1astni upozornéni a opati‘eni pro pouziti

Lécba musi byt ukoncena, pokud se objevi alergicka reakce, vyskytnout se mtize i Stevens-Johnsontiv
syndrom.

Podani ptipravku Dimaval (DMPS) 100 mg tvrdé tobolky nevylucuje pouziti dal§ich metod 1écby
otravy (vyplach Zaludku, dialyzu, vyménu plazmy a podobng¢).

Dlouhodoba 1é¢ba by méla byt doprovazena pravidelnym monitorovanim vylucovani toxického kovu a
esencialnich stopovych prvkl moci.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pFipravky a jiné formy interakce

Dimaval (DMPS) 100 mg tvrdé tobolky by se nemé&l podavat zaroven s mineralnimi preparaty. Mozna
tvorba chelatu DMPS-minerdl mtze vést k snizeni efektu DMPS, ktery je uz ve stievech. Ze stejnych
dtvodu by mél byt DMPS uzivan nejméné hodinu pied jidlem. Je nutné se vyhnout soub&éznému podani
aktivniho uhli a Dimavalu (DMPS) 100 mg tvrdé tobolky.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Ve studiich na zvifatech nemél DMPS Zadny teratogenni efekt. Ackoliv nejsou dostupné adekvatni
zkusenosti U lidi, t€hotné zeny nemusi byt obecné vylouceny z 1écby DMPS. Riziko otravy a riziko 1é¢by
by mélo byt peclivé zvazeno. V piipadé 1é¢by t€hotné Zeny by se méla peclivé sledovat bilance minerald,
zejména zinku. Je znamo, ze deficit zinku zptisobeny chelataénimi ¢inidly mize mit teratogenni G¢inek.

Kojeni
Zeny intoxikované t&zkymi kovy by nemély kojit.
Fertilita

Nejsou k dispozici data tykajici se vlivu Dimavalu (DMPS) 100 mg na fertilitu u lidi.

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Nebyly provedeny zadné studie tykajici se schopnosti fidit a obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci uinky

Nezadouci G¢inky jsou vyjmenovany nize podle klasifikace tfid organovych systémi a frekvence
vyskytu. Frekvence jsou definovany takto:

velmi Casté (= 1/10)

Casté (> 1/100 az <1/10)

mén¢ Casté (= 1/1 000 az <1/100)

vzacné (> 1/10 000 az <1/1 000)

velmi vzacné  (<1/10 000)

neni znamo (z dostupnych tdajl nelze urcit).

Poruchy krevniho a lymfatického systému




Velmi vzacné: Leukopenie

Poruchy imunitniho systému

Mén¢ casté: Ttesavka, horecka, kozni reakce (pravdépodobné alergického pivodu) jako je
svédéni nebo exantém; obvykle zmizi po ukonceni 1écby.

Velmi vzacné: Te&zké, alergické kozni vyrazky (napt. multiformni exsudativni erytém, Stevens
— Johnsontiv syndrom).

Metabolismus a poruchy vyzivy

Velmi vzacné: Pti dlouhodobém podavani ptipravku Dimaval 100 mg tvrdé kapsle mutize dojit
k ovlivnéni rovnovahy minerald, predevsim zinku a médi.

Gastrointestinalni pfiznaky

Vzacné: Nauzea

Hepatobilidrni poruchy

Velmi vzacné: Zvysené hladiny transaminaz

Poruchy ledvin a mo¢ovych cest

Po podéani ptipravku se absorbovana rtut’ v t€le mobilizuje.
Velmi vzacné: Dusledkem mobilizace mize dojit ke klinickym ptiznakim intoxikace rtuti,
jako je renalni selhani

HlaSeni nezadoucich u¢inku

HIaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1écivého pripravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 16¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby
hlasili podezieni na nezadouci G¢inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu léciv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

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

4.9 Predavkovani

Pfiznaky pifedavkovani

Pfi peroralnim podani nebyly zaznamenany Zzadné ptiznaky predavkovani. V piipadé podani
intravendzni formy Dimavalu se mohou dostavit piiznaky v dtsledku kardiovaskularnich u¢inktt DMPS,
napt. pokles krevniho tlaku, slabost nebo nauzea.

Lécba predavkovani

Utinnou latku Ize odstranit dialyzou.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Antidotum pro 1é¢bu intoxikace tézkymi kovy
ATC kod: V03AB43 DMPS

Mechanismus uéinku



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

(RS)-2,3 — Bis(sulfanyl)propan-1-sulfonova kyselina, ktera je obsazena v ptipravku Dimaval (DMPS)
100 mg tvrdé tobolky ve formé sodné soli, je chelata¢ni slouCenina ze skupiny vicinalnich dithiolt.
Prostiednictvim vazby dvou koncovych SH-skupin vytvaii stabilni komplexy s riznymi tézkymi kovy.
Tyto jsou vyluovany predevsim ledvinami a moci. Timto mechanismem stimuluje DMPS predevsim
eliminaci tézkych kovi, které se nachazeji mimo bunky, v extracelularnim prostoru. DMPS a jeho
komplexy s tézkymi kovy jsou dialyzovatelné.

Toxicita tézkych kovl je tvorbou komplexti snizena, protoze tézké kovy jiz nemohou blokovat SH —
skupiny zivotné dulezitych enzymu.

Existuji udaje o tom, ze DMPS je u¢inny také pro zvyseni vylu¢ovani té¢zkych kovl v pfipad¢ otrav:
-arzénem (mimo arzenovodik)

-medi

-antimonem

-chromem

-kobaltem.

Farmakodynamické ucinky

DMPS muize jako chelataéni latka ovlivnit rovnovahu minerala. Ve zvy$ené mife dochazi K vylucovani
zinku a médi moci. Experimenty na zvifatech prokdzaly, Ze snizeni mnozstvi v plazmé a organech
nastava jenom po dlouhodobé 1é¢bé vysokymi davkami. Za béznych podminek stopové prvky obsazené
v potrave sta¢i kompenzovat jejich zvysSené vylucovani.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti
Distribuce
Po intravendznim podani DMPS dosahuje nejvyssich koncentraci v plazmé a ledvinach.

Zvysené koncentrace byly naméteny také v ktzi. V ostatnich organech, pfedev§im mozku, bylo
nalezeno jenom malé mnozstvi. Vazba na proteiny je kolem 90 %. Vzhledem k rychlé clearence se
predpoklada jen velmi slaba vazba na proteiny.

Eliminace

Kolem 50 % peroralné podaného 1é¢iva je u lidi detekovano v moci. Nejvyssi koncentrace DMPS v mo¢i
je dosazeno po 2-3 hod po poziti. DMPS se vylucuje relativné rychle. Eliminace se uskuteéiiuje az z 90
% ledvinami. Po 24 hod je vylougeno asi 80 % podané davky (pes, opice). Koncentrace v plazmé
i organech rychle klesa. Nedochazi k akumulaci a¢inné latky pfi opakovaném podani.

Dalsi informace

Byla studovana farmakokinetika DMPS u 5 subjektt, kteti dostali i.v. davku 3 mg/kg hmotnosti.

Krev Plazma
AUC (ug - h)/ml 55,20 + 5,46 122,54 + 27,53
Crmax pg/ml 17,70 + 2,79 2842+2.17
th2a h 1,03 +£0,49 1,06 +£ 0,23
t2 h 15,99 £2,92 27,31+ 8,99




Clearance ml/min 67,38+ 11,63 30,84 + 5,26

Stfedni hodnoty a standartni odchylky
5.3 Preklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti pripravku
Akutni toxicita

LD50 vyznamné zavisi na druhu organismu a kolisa mezi 150 mg/kg (pes, kocka, s.c.) az 2000 mg/kg
(mys, s.c.). Po podani letalni davky zvirata uhynula zpravidla do jednoho dne. Zvifata, ktera ptezila, se
zotavila pomérné rychle. Po vysokych i.v. davkach vykazuje DMPS ucinek na kardiovaskularni Systém.
Studie na psech prokazaly reverzibilni snizeni krevniho tlaku po podani davky 15-150 mg/kg. Po velice
vysokych davkach (300 mg/kg) byl hypotenzni efekt ireverzibilni.

Subchronicka toxicita

Ve studiich na zvitatech nebyly nalezeny znamky akumulace tézkych kovit v mozku po podani DMPS.
Nebyly zaznamenany ptiznaky poskozeni ledvin po podani. Zkoumani vlivu na chovani neprokazalo
zadné trvalé¢ zmény. Imunitni odpoveéd’ nebyla ovlivnéna. I.v. podani 30 mg DMPS (Na)/kg neovlivnilo
u potkant kardiovaskularni ani respiracni funkce.

Opakované i.v. nebo i.m. podani nevedlo k viditelnym reakcim v misté¢ vpichu. Lokalni reakce se
objevila po mimozilnim podani nebo intraarterialni injekci.

Chronicka toxicita

Chronicka toxicita byla zkoumana u potkant a psti. Kromé snizeni sérovych hladin médi nebyly u psi
zaznamenany zadné histologické zmény ani zmény v biochemickych a histopatologickych parametrech
behem denniho podéavani 15 mg DMPS/kg po dobu 6 meésict.

Mutagenita/karcinogenita

DMPS v davce 0,004-2,5 umol nezvysil pocet mutaci v Amesove testu.

Reprodukéni toxicita

DMPS nevykazoval béhem pokusti na mySich a potkanech zZadné teratogenni ti€inky.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Kopovidon, hypromeldza, kukuiicny skrob
6.2 Inkompatibility

Nepadaji v uvahu.

6.3 Doba pouZzitelnosti

3 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Uchovavejte pii teploté do 25 °C

Uchovavejte ptipravek v kartonovém obalu, aby byl chranén pied vlhkosti.

6.5 Druh obalu a obsah baleni



Puvodni baleni s 10 tvrdymi tobolkami v PVC/PVDC/hlinikovych blistrech.
Puvodni baleni s 20 tvrdymi tobolkami v PVC/PVDC/hlinikovych blistrech.
6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim
Z4dné zvlastni pozadavky.
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