I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER NEVE

Cufence 100 mg kemény kapszula
Cufence 200 mg kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

Cufence 100 mg kemény kapszula

150 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény kapszulanként, amely 100 mg trientinnek felel meg.

Cufence 200 mg kemény kapszula

300 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény kapszulanként, amely 200 mg trientinnek felel meg.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA
Kemény kapszula.

Cufence 100 mg kemény kapszula

Fehér szindi, ovalis alakt, 3-as méretli kapszula, sziirke tintaval nyomtatott ,,Cufence 100 * felirattal.

Cufence 200 mg kemény kapszula

Fehér szindi, ovalis alak, 0-s méretii kapszula, sziirke tintaval nyomtatott ,,Cufence ” felirattal.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok

A Cufence a Wilson-kor kezelésére javallott olyan felnotteknél, serdiiloknél és 5 éves vagy idésebb
gyermekeknél, akik nem toleraljak a D-penicillamin-kezelést.

4.2  Adagolas és alkalmazas
A kezelést kizarolag a Wilson-kor kezelésében tapasztalattal rendelkez6 szakorvos kezdheti meg.

Adagolas

A kezd6 adag altalaban megfelel a legalacsonyabb javasolt dozisnak, ezt kovetden pedig a beteg altal
adott klinikai valasznak megfelelen kell az adagot személyre szabni (lasd 4.4 pont).

A javasolt adag naponta 800 mg és 1600 mg kozott van, 2—4 részre osztva.

A Cufence javasolt adagjat mg trientin-bazisban adjak meg (vagyis nem mg trientin-dihidroklorid
soban) (lasd 4.4 pont).

Kiilonleges betegcsoportok

Idosek



Nincs elegend6 klinikai informacié a Cufence-r6l annak meghatarozasahoz, hogy van-e kiilonbség az
idés és a fiatalabb betegek valaszreakcioi kozott. Altalanossagban elmondhato, hogy az adagolast
gondosan kell megvalasztani, rendszerint a felnéttek szamara javasolt legkisebb adaggal kezdve,
figyelembe véve a csokkent karosodott maj-, vese- vagy szivfunkcio, illetve a kisérd betegségek és
mas kezelések nagyobb gyakorisagat.

Vesekarosodds

A vesekarosodasban szenvedd betegeknél korlatozott mennyiségli informécio all rendelkezésre.
Mindazonaltal, a vesekarosodasban szenvedd betegek javasolt adagja megegyezik a felnéttekével (a
kiilonleges ovintézkedéseket lasd a 4.4 pontban).

Madjkarosodds

A majkarosodasban szenvedd betegeknél korlatozott mennyiségii informéacié all rendelkezésre.
Mindazonaltal, a majkarosodasban szenvedé betegek javasolt adagja megegyezik a felnéttekével (a
kiilonleges dvintézkedéseket ldsd a 4.4 pontban).

Elsdsorban madjtiineteket mutato betegek

Az elsOsorban méjtiineteket mutatd betegek javasolt adagja megegyezik a felndttek szamara javasolt
adaggal. A majtiineteket mutatd betegeket azonban két-hdrom hetenként tandcsos monitorozni a
Cufence-kezelés megkezdése utan.

Elsdsorban neurologiai tiineteket mutato betegek

A dozisajanlasok megegyeznek a felnéttekével. Mindazonaltal a dozis novelését ovatosan és
megfontoltan kell végezni, a legalacsonyabb elérhetd dozissal megkezdve és a beteg klinikai
valaszanak megfeleléen modositva, példaul a tremor stlyosbodasanak megfelelden, ugyanis a
betegeknél neurologiai allapotromlés kockazata allhat fenn a kezelés megkezdésekor (lasd 4.4 pont).
Tovabba tanacsos a neurologiai tiineteket mutatd betegeket egy-két hetenként monitorozni a
Cufence-kezelés megkezdése utan mindaddig, amig el nem érik a céldozist.

Gyermekek és serdill0k

Az adag alacsonyabb, mint a felnéttek esetében, és az életkor, illetve a teststly fiiggvénye. Az adagot
a klinikai valasz szerint kell beallitani, 400—1000 mg-ot alkalmazva a terapia kezdetekor (lasd
4.4 pont).

5 évesnél fiatalabb gyermekek
A Cufence biztonsagossagat és hatasossagat 0—5 éves gyermekek esetében még nem igazoltak.

Nincsenek rendelkezésre allo adatok.

Az alkalmazas modja

Szajon at torténd alkalmazasra.

A kapszulakat egészben kell lenyelni, vizzel.

Fontos, hogy a Cufence-et éhgyomorra vegyék be, legalabb egy oraval az étkezés el6tt vagy két draval
utana, és legalabb egy oraval minden mas gyogyszer, étel vagy tej fogyasztasa el6tt vagy utan (lasd
4.5 pont).

4.3 Ellenjavallatok

A készitmény hatéanyagaval vagy a 6.1 pontban felsorolt barmely segédanyagaval szembeni
talérzékenység.

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos 6vintézkedések



Elévigyazatossag javasolt, amikor egy masik trientin-készitményrdl allitjak at a beteget, ugyanis
kiilonféle trientinsokat tartalmazoé készitmények vannak forgalomban, igy ezek trientin-bazisban
kifejezett tartalma nem feltétleniil egyenld, tovabba biohasznosulasuk is eltérhet egymastol.
Lehetséges, hogy médositani kell az adagot (1asd 4.2 pont).

A trientin kelatképz6 szer, amelyrdl kimutattak, hogy csokkenti a szérum vasszintjét. Bizonyos
esetekben vaspotlasra lehet sziikség. A parhuzamosan alkalmazott vasat maskor kell bevenni, mint a
trientint (lasd 4.5 pont).

Nem javasolt a trientin és cink kombinacioja. Csupan korlatozott adatok allnak rendelkezésre az
egyideju alkalmazéssal kapcsolatosan, és nincs az adagolasra vonatkozo specifikus javaslat.

Bar nincs bizonyiték arra, hogy a kalcium- vagy magnéziumtartalmi antacidumok megvaltoztatjak a
trientin hatdsossagat, elkiilonitett alkalmazasuk javasolt (14sd 4.5 pont).

A korabban D-penicillaminnal kezelt betegek esetében lupuszszeri tiineteket jelentettek késbbi
trientin-kezelés soran, habar azt nem lehet megallapitani, hogy ez okozati kapcsolatban all-e a
trientinnel.

Monitorozas

A Cufence-szel kezelt betegeknek rendszeres orvosi feliigyelet alatt kell allniuk, és a kezelés
optimalizalasa érdekében minden elérhetd klinikai adat felhasznalasaval monitorozni kell a klinikai
tiinetek és a rézszint megfeleld kontrolljat. A monitorozast legalabb évenként kétszer javasolt
elvégezni. Gyakoribb monitorozas javasolt a kezelés kiindulasi szakaszaban, valamint a
betegségprogresszio szakaszaiban, illetve dozismodositasok esetén; errdl a kezelGorvosnak kell
dontést hoznia (1asd 4.2 pont).

A fenntart6 kezelés célja a plazmaban talalhat6 szabad réz (mas néven coruloplazminhoz nem kotott
réz), valamint a vizelettel {iritett réz szintjének elfogadhatd hatarok kozott tartasa.

A kezelés monitorozasara hasznos mutatd lehet a szérum szabad rézszintjének meghatarozasa, amit a
teljes réz és a coruloplazminhoz kotott réz (a szérumban a szabad réz normal szintje rendszerint
100-150 mikrogramm/1) kiilonbségébdl szamitanak ki.

A vizeletbe val6 rézkivalasztas mérését is elvégezhetik a kezelés alatt. Mivel a kelatképzo kezelés a
vizeletben talalhato réz szintjének ndvekedéséhez vezet, ez esetleg nem pontosan tiikkrdzi vagy nem
fogja pontosan tiikrozni a szervezet tilzott rézterhelését, de hasznosnak bizonyulhat a terapias
egylttmiikodés mérésében.

A megfelel6 rézparaméterek célértékeinek alkalmazasa a Wilson-korral kapcsolatos klinikai gyakorlati
iranyelvekben talalhato.

Mint minden rézszintcsdkkentd szer esetében, a tulzott kezelés a rézhiany kockazatat hordozza
magaban, ami gyermekeknél €s terhes noknél kiiléndsen artalmas (lasd 4.6 pont), ugyanis a réz
sziikséges a megfelel novekedéshez és mentalis fejlodéshez. Ezért monitorozast kell végezni a talzott
kezelés megnyilvanulasainak észlelésére.

A trientinnel kezelt, vese- és/vagy majkarosodasban szenvedd betegeket rendszeres orvosi feliigyelet
alatt kell tartani a tiinetek és a rézszint megfeleld ellendrzése érdekében. Ezeknél a betegeknél javasolt
a vese- és/vagy majfunkcid szoros monitorozasa is (lasd 4.2 pont).

A kelatképzo terapia elején a kezelésre adott, kezdeti valasz soran a szérumban a szabad réz tobblete
miatt a neuroldgiai tiinetek sulyosbodasa fordulhat elé. Lehetséges, hogy ez a hatas kifejezettebb
azoknal a betegeknél, akinél mar korabban is fennalltak neuroldgiai tiinetek. Javasolt a betegek szoros



monitorozasa az ilyen jelek és tiinetek tekintetében, valamint a gondos adagbeallitas megfontolasa a
javasolt terapias dozis eléréséhez, tovabba az adag sziikség szerinti csokkentése.

Meg kell fontolni a trientin dozisanak modositasat abban az esetben, ha csokkent hatasossag jelei
alakulnak ki, példaul a majenzimek (tartés) novekedése, valamint a tremor sulyosbodasa. A trientin
dozisat kis 1épésekben lehet modositani. A trientin adagja a szer altal okozott mellékhatasok, példaul
gyomor-bélrendszeri panaszok és hematoldgiai elvaltozasok esetén is csokkenthetd. A trientin dézisat
jobban toleralhat6 adagra kell mérsékelni, majd a mellékhatasok elmulasat kvetden visszaemelni.
4.5 Gyogyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Interakcios vizsgalatokat nem végeztek.

Cink

Nincs elegendd adat a cink és a trientin egyidejii alkalmazédsanak alatdmasztasdhoz. Nem javasolt a
trientin és cink kombinacidja, ugyanis valdszinii, hogy a cink interakcioba Iép a trientinnel, ennek

kovetkeztében pedig mindkét hatdbanyag hatasa csdkken.

Egyéb rézszintcsokkentd hatdéanyagok

Interakciods vizsgalatokat nem végeztek a trientin és a D-penicillamin egyideji alkalmazasaval.
Etel

Szajon at torténd alkalmazast kovetden a trientin rosszul szivodik fel, €s az étel még inkabb gatolja a
trientin felszivodasat. Egészséges alanyokkal végzett specifikus ételinterakcios vizsgalatok soran
kimutattak, hogy a trientin felszivodasanak mértéke akar 45%-ra is lecsokkenhet. A szisztémas
expozicio kritikus az elsddleges hatasmod tekintetében, a réz kelatképzéssel valdo megkotésében (lasd
5.1 pont). Ezért a maximalis felszivodas eléréséhez ajanlott, hogy a trientint étkezés el6tt legalabb

1 oraval vagy utana 2 draval, tovabba minden egyéb gyogyszer, étel vagy tej fogyasztasa elott vagy
utan egy 6raval vegyék be. Ez maximalizalja a trientin felszivodasat, és csokkenti annak
valoszinliségét, hogy a gyogyszer a bélrendszerben talalhato fémekhez kotodik (lasd 4.2 pont).

Egvéb készitmények

A trientinrél megallapitottak, hogy csdkkenti a szérum vasszintjét. Emiatt bizonyos esetekben
vaspotlasra lehet sziikség. A komplexképzddés megeldzése érdekében az egylittesen alkalmazott vasat
vagy egyéb nehézfémeket a trietintdl idoben elcsusztatva kell bevenni (lasd 4.4 pont).

Bar nincs bizonyiték arra, hogy a kalcium- vagy magnéziumtartalmu antacidumok megvaltoztatjak a
trientin hatasossagat, elkiilonitett alkalmazasuk javasolt (14sd 4.4 pont).

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A trientin terhes noknél torténd alkalmazasa tekintetében korlatozott mennyiségii informacio all
rendelkezésre.

Allatkisérletek soran reproduktiv toxicitast igazoltak, amely valosziniileg a trientin altal kivaltott
rézhiany eredménye volt (lasd 5.3 pont).

A trientint terhességben kizarolag az elonyok és a kezelés abbahagyasaval a beteget érint6 kockazatok
gondos mérlegelése utan szabad alkalmazni. A szem el6tt tartando tényezok kozé tartoznak a nem
vagy nem megfelelé mértékben kezelt Wilson-korral tarsulod kockazatok, a betegség stadiumaval



tarsuld kockazatok, a rendelkezésre allo alternativ kezelések kockazata, valamint a trientin lehetséges
hatésai (lasd 5.3 pont).

Amennyiben kockazat-elony elemzés alapjan folytatni kell a trientin-kezelést, meg kell fontolni a
trientin dozisdnak a legalacsonyabb hatdsos adagra torténd csokkentését, valamint a kezelési rend
betartasanak monitorozasat.

A lehetséges magzati rendellenességek felismerése és a terhesség alatt a réz anyai szérumszintjének
vizsgalata érdekében szorosan monitorozni kell a terhességet. Mddositani kell a trientin adagjat, hogy
a réz szérumszintjét a normalis tartomanyban tartsak. Mivel a réz sziikséges a megfeleld névekedéshez
¢és mentalis fejlddéshez, dozismodositasra lehet sziikség annak biztositasa érdekében, hogy a magzat
ne szenvedjen rézhidnyban, tovabba elengedhetetlen a beteg szoros ellendrzése (lasd 4.4 pont).

A trientinnel kezelt anyak csecsemdinél sziikség esetén ellendrizni kell a szérum réz- €s
coruloplazminszintjét.

Szoptatas

Korlatozott mennyiségii klinikai adat all rendelkezésre, amelyek alapjan a trientin nem valasztodik ki
az anyatejbe. Az anyatejjel taplalt csecsemore nézve a kockazatot nem lehet kizarni.

A Cufence alkalmazésa el6tt el kell donteni, hogy a szoptatast fliggesztik fel, vagy megszakitjak a
kezelést / tartozkodnak a kezeléstdl — figyelembe véve a szoptatas elényét a gyermek, valamint a
terapia elényét az anya szempontjabol.

Termékenység

Nem ismert, hogy a trientin hatassal van-e a human termékenységre.

4.7 A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A trientin nem, vagy csak elhanyagolhaté mértékben befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A biztonsdgossagi profil 0sszefoglaldsa

A kezelés elején gyakran fordulhat el6 hanyinger, és alkalmanként borkitiités. Duodenitisrdl és stlyos
colitisrdl is beszamoltak. A kezelés megkezdésekor romolhat a neuroldgiai allapot.

A mellékhatasok tablazatos felsorolasa

Az 1. tablazat a MedDRA szervrendszeri besorolasat alkalmazza (szervrendszer és preferalt kifejezés
szintjén). A gyakorisag meghatarozasa: nagyon gyakori (>1/10); gyakori (=1/100 — <1/10); nem
gyakori (=1/1000 — <1/100); ritka (=1/10 000 — <1/1000); nagyon ritka (<1/10 000); nem ismert (a
gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatdé meg).

1. tablazat: Mellékhatasok

MedDRA szervrendszer-adatbazis Mellékhatas

Vérképzdszervi és nyirokrendszeri betegségek Nem gyakori: Anaemia

és tlinetek: Nem gyakori: Anaemia
aplastica
Nem gyakori: Sideroblastos
anaemia




MedDRA szervrendszer-adatbazis Mellékhatas

Immunrendszeri betegségek és tiinetek: Nem ismert: Lupuszszerii
szindroma
Nem ismert: Lupus nephritis
Idegrendszeri betegségek ¢és tiinetek: Nem gyakori: Dystonia

Nem gyakori: Reszketés
Nem ismert: Dysarthria
Nem ismert: [zomrigiditas
Nem ismert: Neurologiai
allapotromlas
Emésztérendszeri betegségek és tiinetek: Gyakori: Hanyinger

Nem ismert: Colitis

Nem ismert: Duodenitis
A bor és a bor alatti szovet betegségei €s tlinetei: | Nem gyakori: Kiiités

A kivalasztott mellékhatasok leirasa

A trientinhez hasonl6 rézkelatképzo szerekkel kezelt Wilson-koros betegek kezelésének
megkezdésekor neuroldgiai allapotromlasrol szamoltak be, amely példaul dystonia, rigiditas, tremor €s
dysarthria tiineteivel jart (lasd 4.2 pont).

Gyermekek és serdilok

A Cufence klinikai vizsgalataiban a kezelés megkezdésekor 5—17 éves gyermekek is részt vettek
korlatozott szamban. Ezek a vizsgalatok arra utalnak, hogy gyermekeknél ugyanolyan gyakorisagu,
tipusu és sulyossagi mellékhatasokra lehet szamitani, mint felndtteknél.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden lényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkoze annak, hogy a gyogyszer elény/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségiigyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatosag részére az V. fiiggelékben talalhato elérhetdségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A trientin tiladagolasanak eseti eseteirél szamoltak be. 20 g trientinbazisig terjedd esetekben nem
jelentettek nyilvanvalo karos hatasokat. A nagy mennyiségi, 40 g trientin-bazis taladagolas spontan
mulo szédiilést és hanyast okozott, mas klinikai szekvencia vagy jelentds biokémiai rendellenességek
hianyaban.

Tuladagolas esetén a beteget meg kell figyelni, megfelel biokémiai elemzést kell végezni és tiineti
kezelést kell végezni. Nincs ellenszere.

A kronikus tulzott kezelés rézhianyhoz és reverzibilis sideroblastos anaemiahoz vezethet.

A tulkezelés és a felesleges réz eltavolitas ellendrizhetd a vizelettel torténd rézkivalasztas és a nem
coruloplazminhoz kotott réz értékének felhasznalasaval. A dozismodositas vagy a kezelés
kiigazitasanak szoros ellendrzése sziikséges (1asd 4.4 pont).

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok

Farmakoterapias csoport: Tapcsatorna és anyagcsere egyéb gydgyszerei, tapcsatorna €s anyagcsere
egyéb gyogyszerei, ATC kod: A16AX12


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Hatasmechanizmus

A trientin rézre szelektiv kelatképzo szer, amelynek az els6dleges hatdsmechanizmusa a felszivodott
réz eliminalasa a szervezetbdl azaltal, hogy stabil komplexet képez, amely azutan a vesén valasztodik
ki. A trientin poliaminszerii szerkezetii kelatképzo szer. A kelatképzddés ugy valdsul meg, hogy a
trientin szerkezetében talalhatd négy nitrogénatom planéris gyliri formajaban stabil komplexet képez a
rézzel. Ezért a trientin farmakodinamias hatasa a rézzel torténd kelatképzo kémiai tulajdonsagatol
fligg, nem pedig receptorokkal, enzimrendszerekkel vagy egyéb olyan bioldgiai rendszerekkel vald
kolesonhatasatol, amelyek fajonként eltérdek lehetnek. A trientin a bélrendszerben is kelatot képezhet
arézzel, ezzel gatolva a réz felszivodasat.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Felszivodas

A trientin kapszulék biohasznosulasat embereknél még nem igazoltak. A preklinikai adatok, a
felszivodasi mechanizmus és a magas first pass effektus alapjan a trientin biohasznosulasa varhatéan
alacsony, és szjon at torténd alkalmazast kdvetden erdsen valtozo. A klinikai vizsgalatok szerint a
trientin felszivoddsa kdzben a tmax az adagolas utan 0,5 és 6 o6ra kdzott volt egészséges onkénteseknél

és betegeknél. A trientin-expozicid nagyon valtozo az alanyok kodzott, akar 60%-os is lehet az eltérés.

A trientin bevétele el6tti 30 percben valo ételfogyasztas 2 éraval késlelteti a csucskoncentracio
elérésének idejét, és kb. 45%-kal csdkkenti a trientin felszivodasanak mértékét.

Eloszlas

A trientin kis mértékben kotédik human plazmafehérjékhez és megoszlasa jelent6s a szovetekben;
patkanyoknal viszonylag magas koncentraciot ér el a majban, a szivben és a vesében.

Biotranszformacid

A trientin két f6 metabolitta, N(1)-acetil-trietilén-tetraminna (MAT) és N(1),N(10)-diacetil-trietilén-
tetraminna (DAT) acetilalodik. Egészséges alanyokbol szarmazo klinikai adatok alapjan a plazma
MAT-metabolit expozicidja kb. haromszor magasabb, mint a valtozatlan formaji trientin esetében,
mig a DAT-metabolit expozici6 a trientinhez képest kicsit alacsonyabb. A trientin metabolitjainak
rézkelatképzo tulajdonsagai vannak, habar ezen rézkomplexek stabilitasa az acetilcsoportok létrejotte
miatt alacsony. Az egészséges Onkéntesek klinikai adatai szerint a MAT- és DAT-metabolitok
korlatozott mértékben jarulnak hozza a kelatképzo tevékenységhez. A Cufence Wilson-koros betegek
rézszintjére kifejtett, teljes hatdsaban a MAT és a DAT szerepének mértéke még meghatarozasra var.

A trientin acetilezéssel metabolizalodik a spermidin/spermin-N-acetiltranszferazzal, az
N2-acetiltranszferazzal azonban nem.

Eliminacid
A felszivodas utan a trientin és metabolitjai gyorsan iiriilnek a vizelettel, mind rézhez koétdédve, mind
kotetlen allapotban. A szajon at alkalmazott trientin fel nem szivodo része a bélben talalhato rézhez

kotddik és a széklettel urul ki.

A trientin eliminacids felezési ideje kb. 4 o6ra (a WD-betegeknél steady state allapotban mért
3,8 £ 1,3 ora és az egészséges onkénteseknél egyetlen dozis utan mért 4,4 & 4,7 ora atlagos ti-je).

A két metabolit eliminacios felezési ideje 14,1 + 3,7 6ra a MAT esetében és 8,5 + 3,0 6ra a DAT
esetében, egészséges alanyoknal, egyetlen adag trientin alkalmazasat kovetoen.

Kiilonleges betegcsoportok




Eletkor/nem/testtémeg
Egészséges felnott alanyokkal végzett klinikai vizsgalatok arra utalnak, hogy az életkor, a nem és a
testtdomeg nem befolyasolja a trientin farmakokinetikajat.

Etnikai hovatartozas

Az egyes etnikumok kozotti kiilonbségek tekintetében nem végeztek farmakokinetikai vizsgalatot.
5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

A cardiovascularis farmakologiai biztonsagossagi, ismételt adagolast dozistoxicitasi, genotoxicitasi €s
az embryofoetalis fejlodésre kifejtett toxicitasi vizsgalatok sorozatabdl szarmazd nem klinikai jellegii
adatok azt igazoltak, hogy a készitmény alkalmazasakor human vonatkozasban kiilonleges kockazat
nem varhato.

A nem klinikai vizsgéalatokban megfigyelt adatok nagyrészt konzisztensek voltak a korabban normalis
rézhaztartast allatok plazmajaban és majaban kialakulo indukalt rézhiannyal, és ennélfogva a trientin
farmakologiai hatdsdnak tulajdonithatok. A trientinnel 6sszefiiggd legfontosabb toxikologiai leletek —
amelyeket altalanossagban minden vizsgalt fajnal észleltek — a kdvetkezok voltak: testsulycsokkenés
vagy kisebb testsulygyarapodas, a vizelet elektrolittartalmanak megvaltozasa, alacsony rézszint a
plazmaban, valamint kiilonféle korszovettani elvaltozasok a tiidoben (féleg interstitialis pneumonitis).
A tiidOben tapasztalt leletek kivételével mindegyik hatas visszafordithatd volt, mindazonaltal azok az
adagolasi szintek, amelyeknél ezeket a hatasokat megfigyelték, messze meghaladtak a klinikailag
alkalmazott adagolast. Tovabba némi kétség meriilt fel arra vonatkozoan, hogy ezek Osszefiiggenek-e
a trientinnel, ugyanis a tiidot érintd hatasokat a kontroll kutyak tobbségénél szintén észlelték a 26 hetes
vizsgalatban. Kutyaknal ataxiat, tremort, jaraszavart és csokkent aktivitast figyeltek meg nagyon nagy
mennyiségl trientin beadasat kovetéen. Néhany funkcionalis neurologiai rendellenességet is
azonositottak, kiilonds tekintettel a sulyosan érintett allatokra, mindazonaltal nem figyeltek meg ezzel
Osszefiiggod idegkarosodast. Az elektrokardiografia is valtozatlan maradt.

Vembhes allatoknal a szérum rézszintjének jelentds csokkenésével dsszefiiggd nagy dozisu trientin
korai hatést fejtett ki az embriok talélésére, valamint marginalisan kisebb magzati sulyt
eredményezett. Alacsonyabb adagolési szinteken a szérum rézszintjének adagfiiggd csokkenése
ellenére sem igazoltak embryofoetalis toxicitast. Ezeket a hatasokat csak olyan expoziciok esetén
figyelték meg, amelyek annyival meghaladjak a human expoziciot, hogy a klinikai alkalmazasra
vonatkozo relevancidjuk csekély.

Nincsenek rendelkezésre allo termékenységi adatok, azonban az 6sztrogénciklus valtozatlan maradt és
a reproduktiv szerveket nem azonositottak célszervekként altaldnos ismételt adagolasu dézistoxicitasi
vizsgalatokban.

Az OECD SIDS trietilén-tetramin 2002 besorolasa szerint a trientin genotoxikus profilja alacsony
prioritasu/csekély aggodalomra ad okot. Rendelkezésre all bizonyos mennyiségii pozitiv in vitro
mutagenitasi adat, az in vivo vizsgalorendszerek azonban nem igazoltak mutagén aktivitast. Még nem
végeztek hosszu tava karcinogenitasvizsgalatokat allatoknal per os trientinnel, dermalisan azonban
nem emelkedett a daganatbetegségek szama a kiindulasi érték folé. Tovabba egyes bizonyitékok arra
utalnak, hogy a trientin valojaban csokkenti az endogén DNS-karosodast egy olyan patkanytorzsben
(Long-Evans Cinnamon), amelyet a Wilson-kér alkalmas modelljének tekintenek. Ez felveti annak
lehetdségét, hogy Wilson-koros betegeknél alacsonyabb lehet a karcinogenezis kockazata a
trientinterapia eredményeként.

A trientin-dihidroklorid ismerten irritalo, kiillondsen a nyalkahartyakon, a felso 1égutakban és a boron,

tovabba fokozza a bor szenzibilizaciojat tengerimalacnal, egérnél és embernél (OECD SIDS
trietiléntetramin 2002).

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK



6.1 Segédanyagok felsorolasa

A kapszula tartalma

magnézium-sztearat
kolloid vizmentes szilicium-dioxid

Kapszulahéj

zselatin
titan-dioxid (E171)

A nyomtatashoz hasznalt tinta

sellak

propilén-glikol (E1520)

titan-dioxid (E171)

fekete vas-oxid (E172)

sarga vas-oxid (E172)

6.2 Inkompatibilitisok

Nem értelmezhetd.

6.3 Felhasznalhatésagi idétartam

3 év.

Az liveg vagy tartaly elso felbontasa utan: 3 honap.
6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok

Az liveget vagy tartalyt tartsa jol lezarva a nedvességtdl valo védelem érdekében.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Cufence 100 mg kemény kapszula

Nagy stiriségii polietilénb6l (HDPE) késziilt fehér szinli atlatszatlan tartaly HDPE-bo1 késziilt
gyermekzaras csavaros kupakkal és indukcids boritassal lezarva, egy tasak szaritott nedvszivo
szilicium-dioxid géllel.

Kiszerelés: 1 tartaly 200 kemény kapszulat tartalmaz.

Cufence 200 mg kemény kapszula

Uvegbdl késziilt borostyanszinii iiveg polipropilén kupakkal és indukcios boritéssal lezarva, egy tasak
szaritott nedvszivo szilicium-dioxid géllel.

Kiszerelés: 1 iiveg 100 kemény kapszulat tartalmaz.
Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés kertiil kereskedelmi forgalomba.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges ovintézkedések
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Barmilyen fel nem hasznalt gyogyszer, illetve hulladékanyag megsemmisitését a gyogyszerekre
vonatkozd eldirdsok szerint kell végrehajtani.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Univar Solutions BV

Schouwburgplein 30

3012 CL Rotterdam

Hollandia

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/19/1365/002
EU/1/19/1365/001

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2019. jalius 25
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitasanak datuma: 2024. majus 16.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.eu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO
FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT
EGYEB FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES HATEKONY

ALKALMAZASARA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felel0s gyartd neve és cime

Aesica Pharmaceuticals GmbH
Alfred Nobel Strasse 10
Monheim 40789

Németorszag

B. A KIADASRA ES A FELHASZNALASRA VONATKOZO FELTETELEK VAGY
KORLATOZASOK

Korlatozott érvényt orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (1asd I. Melléklet: Alkalmazasi eldiras,
4.2 pont).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELYBEN FOGLALT EGYEB
FELTETELEK ES KOVETELMENYEK

o Iddszakos gyogyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)

Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott és az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia
idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késGbbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfelelden kell benytjtani.

D. A GY(’)GYSZ];R BIZ’l:ONSAGOS ES HATEKQNY A,LKALMAZASARA
VONATKOZO FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK

¢ Kockazatkezelési terv

A forgalomba hozatali engedély jogosultja kotelezi magat, hogy a forgalomba hozatali engedély
1.8.2 moduljaban leirt, jovahagyott kockazatkezelési tervben, illetve annak jovahagyott frissitett
verzidiban részletezett, kotelezo farmakovigilanciai tevékenységeket és beavatkozasokat elvégzi.

A frissitett kockazatkezelési terv benyujtando a kovetkezo esetekben:
e ha az Eurdpai Gyogyszeriigynokség ezt inditvanyozza;
¢ ha a kockazatkezelési rendszerben valtozas torténik, foként azt kovetden, hogy olyan uj
informacié érkezik, amely az elény/kockazat profil jelentés valtozasahoz vezethet, illetve (a
biztonsagos gyogyszeralkalmazasra vagy kockdzatminimalizdlasra iranyuld) ujabb,
meghatarozo eredmények sziiletnek.

¢ Forgalomba hozatalt kovet6 intézkedések teljesitésére vonatkozo specialis kotelezettség

A forgalomba hozatali engedély jogosultjanak a megadott hataridon beliil meg kell tennie az alabbi
intézkedéseket:

Leiras Lejarat
napja
Forgalomba hozatali engedélyezés utani gyogyszer-hatasossagi vizsgalat (post- Végleges
authorisation efficacy study, PAES): Annak érdekében, hogy a trientin- jelentés:
dihidroklorid hatékonysagat az elsdsorban hepatikus, neurologiai vagy 2026.
pszichiatriai tiinetekt6l szenvedd betegeknél, valamint a gyermekgyogyaszati 4. negyedév
betegeknél a Wilson-kor kezelésében tovabb jellemezzEk, a forgalomba hozatali | (fovizsgalat)
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engedély jogosultjanak a hepatikus, neurologiai és pszichiatriai betegség klinikai
lefolyasanak a trientin-dihidrokloriddal torténd kezelés kezdetétdl legfeljebb

24 hoénapig tarto terapiaval torténd tanulmanyozasara egy nyilt elrendezési,
prospektiv vizsgalatot kell lefolytatnia és ennek eredményeit be kell nyujtania. A
vizsgalat ugyancsak magéaban foglal egy PK/PD alvizsgalatot is a dozis-valasz
Osszefiiggeés értékelésére, kiilondsen a dozisemelési fazisban. A vizsgélatot
elfogadott protokoll szerint kell lefolytatni.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG

16



A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Cufence 100 mg kemény kapszula
trientin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

150 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény kapszulanként, amely 100 mg trientinnek felel meg.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kemény kapszula.
200 kemény kapszula

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at térténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
Az elso felbontés utan 3 honapon beliil felhasznalando.

Felbontas ideje

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A tartalyt tartsa jol lezarva a nedvességtol valo védelem érdekében.
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10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (,}Y(')GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Univar Solutions BV
Schouwburgplein 30
3012 CL Rotterdam
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/19/1365/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Cufence 100 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

TARTALY

1. A GYOGYSZER NEVE

Cufence 100 mg kemény kapszula
trientin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

150 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény kapszulanként, amely 100 mg trientinnek felel meg.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kemény kapszula.
200 kemény kapszula

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at térténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
Az elso felbontés utan 3 honapon beliil felhasznalando.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

A tartalyt tartsa jol lezarva a nedvességtol valo védelem érdekében.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Univar Solutions BV
Schouwburgplein 30
3012 CL Rotterdam
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/19/1365/002

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSIiTO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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A KULSO CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

DOBOZ

1. A GYOGYSZER NEVE

Cufence 200 mg kemény kapszula
trientin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

300 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény kapszulanként, amely 200 mg trientinnek felel meg.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kemény kapszula.
100 kemény kapszula

5. AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at térténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
Az elso felbontés utan 3 honapon beliil felhasznalando.

Felbontas ideje

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az liveget tartsa jol lezarva a nedvességtol valo védelem érdekében.
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10. KULONLEGES (’)VINTEZ,KEDES”EK A FEL NEM HASZNALT (,}Y(')GYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Univar Solutions BV
Schouwburgplein 30
3012 CL Rotterdam
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/19/1365/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE fRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Cufence 200 mg

| 17. EGYEDI AZONOSITO — 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO ADATOK

UVEG

1. A GYOGYSZER NEVE

Cufence 200 mg kemény kapszula
trientin

2.  HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

300 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény kapszulanként, amely 200 mg trientinnek felel meg.

| 3. SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

|4 GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

Kemény kapszula.
100 kemény kapszula

5.  AZ ALKALMAZASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK ES AZ ALKALMAZAS
MODJA(I)

Alkalmazas el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!

Szajon at térténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYELMEZTETES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

| 7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

| 8. LEJARATI IDO

EXP
Az elso felbontés utan 3 honapon beliil felhasznalando.

9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Az iiveget tartsa jol lezarva a nedvességtol valo védelem érdekében.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZ ILYEN TERMEKEKBOL KELETKEZETT HULLADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Univar Solutions BV
Schouwburgplein 30
3012 CL Rotterdam
Hollandia

12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/19/1365/001

13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER ALTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16. BRAILLE iRASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

| 17. EGYEDI AZONOSIiTO - 2D VONALKOD

| 18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a beteg szamara

Cufence 100 mg kemény kapszula
Cufence 200 mg kemény kapszula
trientin

Mielott elkezdi szedni ezt a gyogyszert, olvassa el figyelmesen az alabbi betegtajékoztatot, mert az

On szamara fontos informaciékat tartalmaz.

- Tartsa meg a betegtajékoztatot, mert a benne szerepld informaciokra a késdbbiekben is sziiksége
lehet.

- Tovabbi kérdéseivel forduljon kezeldorvosahoz, gyogyszerészéhez vagy a gondozasat végzo
egészségiigyi szakemberhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizardlag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt masnak, mert
szamdra artalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa errdl kezel6orvosat, gyogyszerészét
vagy a gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt
barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipust gyogyszer a Cufence és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Cufence szedése el6tt

Hogyan kell szedni a Cufence-et?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Cufence-et tarolni?

A csomagolés tartalma és egyéb informaciok

AN

—

Milyen tipusu gyoégyszer a Cufence és milyen betegségek esetén alkalmazhaté?

A Cufence gyogyszert a Wilson-kor kezelésére hasznaljak felndtteknél, serdiiléknél és 5 éves vagy
idésebb gyermekeknél. Olyan a betegeknek valo, akik a mellékhatasok miatt nem szedhetnek egy
masik gyogyszert, a D-penicillamint.

A Cufence hatdanyaga a trientin nevii kelatképzd szer, amelyet a szervezet f616s réztartalmanak
eltavolitasara hasznalnak. A Cufence hozzakapcsolddik a rézhez, ami igy tdvozik a szervezetbdl.

2. Tudnivalok a Cufence szedése el6tt

Ne szedje a Cufence-et

Ha allergiés a trientinre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb dsszetevojére.

Az allergias reakcio jelei tobbek kozott a kilités, viszketés, arcduzzanat, ajulas és 1égzési nehézségek.
Figyelmeztetések és dvintézkedések

Kezeldorvosanak rendszeresen ellendriznie kell a betegsége tiineteit, valamint a rézszintet az On
vérében ¢€s vizeletében. A rendszeres ellenérzés kiilondsen fontos a kezelés meginditasakor vagy az
adag modositasakor, még novekedésben 1év6 gyermekeknél és terhes néknél. Az ellenérzés célja
meggy6zodni arrdl, hogy a réz szintje nem lép til egy megfeleld szintet. Lehetséges, hogy

kezeldorvosanak emelnie vagy csokkentenie kell a Cufence dozisat.

Idegrendszeri problémak 1éphetnek fel (példaul remegés, a koordinacioé hianya, elmosodott beszéd,
izommerevség és az izomgorcsok sulyosbodasa) kiilondsen azoknal a betegeknél, akik még csak most
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kezdték el a Cufence-kezelést. Amennyiben a Cufence alkalmazasa kozben ezeket tapasztalja,
haladéktalanul szdljon kezel6orvosanak.

Néhany beteg esetében, akik penicillamin-kezelés utan trientin-kezelésre valtottak, lupuszszerii
reakciokat (a tiinetek lehetnek allando kitités, 14z, iziileti fajdalom és faradékonysag) jelentettek. Azt
azonban nem lehetett meghatarozni, hogy a reakciot a trientin vagy a korabbi penicillamin-kezelés
valtotta ki.

Egyéb gyogyszerek és a Cufence

Feltétlentil tajékoztassa kezeldorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett,
valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereir6l.

Amennyiben vastablettat vagy gyomorsav kozombdsitésére szolgald gyogyszereket szed, azokat
legalabb 2 draval a Cufence el6tt vagy utan vegye be, ugyanis ezek a szerek csdkkenthetik a Cufence
hatésat.

Javasolt, hogy a trientin ¢és egyéb gyogyszerek bevétele kozott legalabb egy ora teljen el.

A Cufence egyidejii bevétele étellel és itallal

Kizardlag vizzel vegye be ezt a gydgyszert. Ne vegye be mas itallal, tejjel vagy étellel, ezek ugyanis
csokkenthetik a gydgyszer hatasat. A Cufence bevétele el6tt 2, és valamint utdna 1 6ran at ne egyen
vagy igyon (viz kivételével).

Terhesség és szoptatas

Ha On terhes vagy szoptat, illetve ha fennall Onnél a terhesség lehetdsége vagy gyermeket szeretne, a
gyogyszer alkalmazasa elott beszéljen kezel6orvosaval vagy gyogyszerészével. Nagyon fontos, hogy a
terhesség ideje alatt folytassa a kezelést, hogy a réz szintje a terhesség soran is normalis maradjon.
Onnek és kezeldorvosanak részletesen meg kell beszélniiik a kezelés eldnyeit és mérlegelniiik a
lehetséges kockazatokat. Kezeldorvosa tanacsot fog adni, hogy melyik kezelés és melyik adag a
legjobb Onnek. Amennyiben a Cufence szedése alatt teherbe esik, forduljon kezeldorvosahoz.

Amennyiben On varandos és Cufence-et szed, a terhesség alatt végig ellendrizni fogjik a magzatra
gyakorolt hatasokat, illetve rézszintjének valtozasait.

Az elérhet6 korlatozott informaciok arra utalnak, hogy a Cufence nem jut at az anyatejbe, azonban
nem biztos, hogy nincsenek a babat fenyegeto kockazatok. Fontos, hogy szdljon kezeldorvosanak, ha
szoptat vagy ha szoptatni tervez. A kezeldorvosa segiteni fog Onnek eldénteni, hogy a szoptatast
hagyja abba, vagy a Cufence szedését allitsa le, mérlegelve a szoptatas gyermeke szdmara, valamint a
Cufence szedésének az anya szamara nyujtott elonyeit. A kezeldorvosa fogja eldonteni, hogy melyik
kezelés és melyik adag a legjobb az On helyzetében.

A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre
A trientin valosziniileg nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges
képességeket.

3. Hogyan Kkell szedni a Cufence-et?

A gyogyszert mindig a kezeldorvosa vagy gyogyszerésze altal elmondottaknak megfelelden szedje.
Amennyiben nem biztos az adagolast illetden, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

Felnéttek (az idOseket is beleértve)

A szokasos adag naponta 800 mg és 1600 mg kozott van. A kapszulakat szajon at kell alkalmazni.
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Alkalmazasa gyermekeknél és serdiiloknél (5 éves kortol a 18. életév betoltéséig)

Gyermekeknél és serdiiloknél a dozis az életkortol és a testsulytol fiigg, és beallitasardl a kezelGorvosa
gondoskodik. A kezelés meginditasakor a d6zis napi 400 mg és 1000 mg kozott valtozik.

Az alkalmazas modja

Kezeldorvosa megallapitja az On szdmara megfeleld adagot.

A teljes napi adag 2—4 kisebb adagra oszthato kezeldorvosa javaslatanak megfelelden. A kapszulakat
egészben, egy pohar vizzel vegye be iires gyomorra, legalabb 1 oraval étkezés elott vagy legalabb

2 oraval az étkezés utan.

A nyelési nehézségekkel kiizdo betegek egyeztessenek kezeldorvosukkal.
Ha az eléirtnal tobb Cufence-et vett be

Ha az eldirtnal tobb gyogyszert vett be, hanyinger, hanyas és szédiilés alakulhat ki Onnél.
Haladéktalanul sz6ljon kezeldorvosanak vagy mas egészségiigyi szolgaltatonak.

Ha elfelejtette bevenni a Cufence-et

Ha elfelejtett bevenni egy adagot, a kovetkez6 adagot a megszokott idopontban vegye be.
Ne vegyen be kétszeres adagot a kihagyott adag potlasara.

Ha id6 elott abbahagyja a Cufence alkalmazasat

Ez a gyogyszer hosszu tavu kezelésre szolgal, ugyanis a Wilson-kor élethosszig tartd betegség. Ne
hagyja abba vagy ne médositsa a kezelést anélkiil, hogy megbeszélné azt kezeldorvosaval, még akkor
sem, ha jobban érzi magat.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a gyodgyszer alkalmazésaval kapcsolatban, kérdezze meg
kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

4. Lehetséges mellékhatiasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gydgyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem

mindenkinél jelentkeznek.

Alkalmanként (gyakorisag nem ismert; a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithaté meg) az ezzel a

kezeléssel végzett kezelés vékonybél- vagy vastagbélgyulladast okozhat. Azonnal értesitse

kezelGorvosat, amennyiben a kovetkezé mellékhatasok barmelyikét tapasztalja:

- Sulyos gyomorfajdalom

- Tartés hasmenés

- Idegrendszeri problémak (példaul remegés, a koordinacio hianya, elmosodott beszéd,
izommerevség €s az izomgorcsok sulyosbodasa).

Egyéb mellékhatasok lehetnek:

Gyakori (10 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet)

- Hanyinger (kiilonosen a kezelés megkezdésekor)
Nem gyakori (100 beteg koziil legfeljebb 1-et érinthet)
- Borkiiitések

- Vérszegénység (szokatlan faradtsagot érezhet)

Mellékhatasok bejelentése
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Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errél kezeldorvosat, gyogyszerészét vagy a
gondozasat végz0 egészségiigyi szakembert. Ez a betegtdjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen
lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is
bejelentheti az V. fiiggelékben talalhat6 elérhetdségeken keresztiil. A mellékhatasok bejelentésével On
is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacié alljon rendelkezésre a gyodgyszer biztonsagos
alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan Kkell a Cufence-et tarolni?
A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

A cimkén és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne alkalmazza ezt a gyogyszert. A lejarati
1d6 az adott honap utolso napjara vonatkozik.

Az liveg vagy tartaly elsd felbontasa utan 3 honapon beliil hasznalja fel. Az iiveget vagy tartlyt tartsa
jol lezarva a nedvességtol valo védelem érdekében. Ne hasznalja fel, ha a kapszulak Gsszetapadtak
vagy benedvesedtek.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a haztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészét, hogy mit tegyen a mar nem sziikséges gyogyszereivel. Ezek az intézkedések
elosegitik a kornyezet védelmét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok
Mit tartalmaz a Cufence?

A készitmény hatéanyaga a trientin.

- A Cufence 100 mg kemény kapszula: 150 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény
kapszulanként, amely 100 mg trientinnek felel meg.

- A Cufence 200 mg kemény kapszula: 300 mg trientin-dihidrokloridot tartalmaz kemény
kapszulanként, amely 200 mg trientinnek felel meg.

Egyéb 6sszetevok:

- A kapszula tartalma: magnézium-sztearat, vizmentes kolloid szilicium-dioxid

- Kapszulahé;j: zselatin, titan-dioxid (E171)

- A nyomtatashoz hasznalt tinta: sellak, propilén-glikol (E1520), titan-dioxid (E171), fekete vas-
oxid (E172), sarga vas-oxid (E172)

Milyen a Cufence kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas?

Cufence 100 mg kemény kapszula

Nagy stiriségii polietilénb6l (HDPE) késziilt fehér szinli atlatszatlan tartaly HDPE-bo1 késziilt
gyermekzaras csavaros kupakkal és indukcids boritassal lezarva, egy tasak szaritott nedvszivo
szilicium-dioxid géllel. A készitmény fehér szinii, ovalis alaku, 3-as méreti (15,8 mm x 5,85 mm)
kemény kapszula, sziirke tintaval nyomtatott ,,Cufence 100” felirattal.

Kiszerelés: egy tartaly 200 kemény kapszulat tartalmaz.

Cufence 200 mg kemény kapszula

Uvegbdl késziilt borostyanszinii iiveg polipropilén kupakkal és indukcids boritassal lezarva, amely egy
tasak szaritott nedvszivo szilicium-dioxid gélt is tartalmaz. A készitmény fehér szinii, ovalis alaku, 0-s
méretii (21,8 mm x 7,66 mm) kemény kapszula, sziirke tintaval nyomtatott ,,Cufence” felirattal.

Kiszerelés: egy iiveg 100 kemény kapszulat tartalmaz.

29


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Nem feltétleniil mindegyik kiszerelés keriil kereskedelmi forgalomba.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Univar Solutions BV

Schouwburgplein 30

3012 CL Rotterdam

Hollandia

Gyarto

Aesica Pharmaceuticals GmbH
Alfred-Nobel Strasse 10
40789 Monheim

Németorszag

A betegtajékoztaté legutobbi feliilvizsgalatinak datuma: <{EEEE. hénap}>
Egyéb informacioforrasok
A gyogyszerr6l részletes informacid az Europai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan

(https://www.ema.europa.cu) talalhat6. Ugyanitt mas, a ritka betegségekre és kezelésiikre vonatkozo
informdciot tartalmazo honlapok cimei is megtalalhatok.
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