I. MELLEKLET

ALKALMAZASI ELOIRAS



1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Wilzin 25 mg kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL
25 mg cink (mely 83,92 mg cink-acetat-dihidratnak felel meg) kapszulanként.

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Kemény kapszula.
Kemény kapszula, zoldeskék szinii, atlatszatlan also és felso résszel, ,,93-376 jeloléssel.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
Wilson-kor kezelésére.

4.2  Adagolas és alkalmazas

A Wilzin-kezelést csak a Wilson-kor kezelésében jartas szakorvos feliigyelete mellett lehet elkezdeni
(l4sd 4.4 pont). A Wilzin-kezelés az egész ¢leten at tart.

Az adag a tiinetekkel rendelkez0 és tiinetekkel még nem rendelkezd betegeknél megegyezik.
A Wilzin 25 és 50 mg-os kemény kapszula formajéban keriil forgalomba.

e Felndttek:
Szokésos adagja naponta 3-szor 50 mg, maximalis adagja naponta 5-szor 50 mg.
e Gyermekek és serdiilok:
6 évesnél fiatalabb gyermekekkel kapcsolatban nagyon kevés adat all rendelkezésre, de mivel
a betegség minden esetben manifesztalodik, a profilaktikus kezelés megkezdését a lehetd
leghamarabb mérlegelni kell. Az ajanlott adag:
- 1 és 6 éves kor kdzott: naponta kétszer 25 mg,
- 6 ¢s 16 éves kor kozott, amennyiben a teststly 57 kg alatt van: naponta hdromszor 25 mg,
- 16 éves kor f0l6tt, vagy amennyiben a testsuly 57 kg felett van: naponta haromszor 50 mg.
e Terhes ndk:
Naponta 3-szor 25 mg altalaban hatasos, de az adagot a rézszintekhez kell igazitani (lasd a 4.4
¢s 4.6 pontban).

Az adagot minden esetben a kezelés soran végzett ellendrzéseknek megfelelden kell modositani (1asd
a 4.4 pontban).

A Wilzin-t éhgyomorra kell bevenni, az étkezést legalabb 1 6raval megeldzden vagy 2-3 draval azt
kdvetden. Amennyiben gyomorpanaszok jelentkeznek, ami a reggeli adag bevételekor gyakori, ez az
adag délelottre, a reggeli és ebéd kozotti idoszakra halaszthatd. A Wilzin-t kevés fehérjével, példaul
hussal egyiitt is be lehet venni (1asd a 4.5 pontban).

Gyermekeknél, amennyiben a kapszulat nem tudjak lenyelni, a kapszulat ki kell nyitni, tartalmat kevés
vizben fel kell keverni (amelyet lehet cukorral vagy szorppel izesiteni).



Amikor egy beteget kelatképzo kezelésrol Wilzin fenntart6 kezelésre allitunk at, a kelatképzo terapiat
nem szabad rogton felfliggeszteni, még 2-3 hétig parhuzamosan adni kell. Ennyi idobe telik ugyanis,
hogy a cinkkezelés maximalis metallothionein indukciot, és teljes rézabszorpcio-gatlast idézzen eld. A
kelatképzo kezelés és a Wilzin alkalmazasa kozott legalabb egy oranak el kell telnie.

4.3 Ellenjavallatok

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

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Tiinetekkel rendelkez0 betegeknél a cink-acetat-dihidrat kezdeti kezelésként nem ajanlott, mivel
hatéasa lassan alakul ki. A tiinetekkel rendelkez6 betegeket kezdetben kelatképzo szerrel kell kezelni;
ha a szérum rézszintje a toxikus hatar ala keriil, és a beteg klinikailag egyensulyban van, mérlegelhetd
a Wilzin fenntart6 kezelés.

Mindazonaltal a cink altal indukalt duodenalis metallothionein-termelés és az ennek
kovetkezményeképp 1étrejovo hatékony rézabszorpcio-gatlas 1étrejottéig a tiinetekkel rendelkezd
betegeknek kezdetben adhat6 cink-acetat-dehidrat, kelatképzo szerrel egyfitt.

Ritkan ugyan, de el6fordulhat klinikai allapotromlas a kezelés megkezdésekor, amint azt kelatképzo
szerek alkalmazasa kapcsan is megfigyelték. Egyelore még tisztdzatlan, hogy ez a rézraktarak
mobilizaci6jabol vagy a betegség természetébdl ered. Ilyen esetben a terapia modositasa ajanlott.

Portalis hypertoniaban szenvedo, kelatképzo kezelésben részesiilo beteg Wilzinre torténd atallitasakor
elévigyazatossaggal kell eljarni akkor is, ha a beteg jol van és a kezelést toleralja. Egy 16 betegbdl allo
csoportbol ketten meghaltak maj-dekompenzacio és eldrehaladott portalis hypertonia kdvetkeztében,
miutan a penicillamin-terapiat cinkterapidval valtottak fel.

A kezelés ellendrzése

A kezelés célja a plazméban 1év6 szabad réz szintjének (azaz a nem coruloplazminhoz kotott plazma
réz) 250 mikrogramm/I (normal: 100-150 mikrogrammy/1) alatt, valamint a vizeletbe torténd
rézkivélasztas 125 mikrogramm/24 6ra (normal: < 50 mikrogramm/24 6ra) alatt tartdsa. A nem
coruloplazminhoz ko6tott plazma-réztartalom kiszamitasa: a plazma 6ssz-rézmennyiségbdl ki kell
vonni a cruloplazminhoz kotott réz mennyiségét. Ismert, hogy a coruloplazmin miligrammonként

3 mikrogramm rezet kot.

A vizeletbe kivalasztott réz mennyisége csak akkor ad pontos képet a szervezet réztulterhelésérol, ha a
beteg nem részesiil kelatképzo terapidban. A kelatképzd kezelés, példaul a penicillamin vagy a

A majj rézszintje alapjan sem lehet a kezelést iranyitani, mivel nem tesz kiilonbséget a potencialisan
toxikus szabad réz és a metallothioneinhez kotott réz kozott.

A kezelésben részesiilo betegeknél a vizelet €s/vagy a plazma cinkszintjének mérése hasznos lehet a
compliance ellenérzésére. A vizelet cinkiirités 2 mg/24 ora feletti és a plazma cinkszintjének 1250
mikrogramm/] feletti értéke altalaban megfelelé compliance-re utal.

Mint minden rézszintcsdkkentd szer esetében, a tulkezelés a rézhidny veszélyét hordozza magaban,
amely gyermekek és terhes nok esetében kiillondsen artalmas, mivel a réz nélkiilozhetetlen a megfeleld
novekedéshez és mentalis fejlédéshez. Ezekben a betegcsoportokban a vizelet rézszintje a normal
tartomany felsé hataran (40-50 mikrogramm/24 6ra), vagy kevéssel efolott tartando.

A laboratériumi kovetés, ideértve a hematoldgiai ellendrzést és a lipoprotein meghatarozasat, a
rézhidny korai megnyilvanuldsainak — igymint a csontveld-depresszid kdvetkeztében kialakuld
anaemia és/vagy leukopenia, vagy a HDL koleszterinszint és a HDL/6ssz-koleszterin arany
csokkenése — észlelése érdekében is sziikséges.

Mivel a rézhiany szintén képes mylenoneuropathiat okozni, az orvosoknak oda kell figyelniiik azokra
a szenzoros €s motoros tlinetekre és jelekre, melyek potencialisan a kezdeti neuropathiat és
myeloneuropathiat jelezhetik a Wilzinnel kezelt betegeknél.



4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Egyéb rézszintcsokkentd szerek

Wilson-korban szenvedd betegek korében veégzett farmakodinamias vizsgalatok soran Wilzinnel
(naponta haromszor 50 mg) aszkorbinsavat (naponta egyszer 1g), penicillamint (naponta négyszer 250
mg) ¢és trientint (naponta négyszer 250 mg) adtak egyiitt. A fenti szerek a rézegyensulyt 6sszességében
nem befolyasoltak jelentds mértékben, habar enyhe interakcio a cink és a kelatképzok (penicillamin és
trientin) kozott megfigyelhetd volt: a réz a székletben csokkent, de a vizeletbe fokozott mértékben
valasztodott ki a cink egyediili alkalmazasédhoz képest. Ez valoszintileg bizonyos mértékben a
kelatképzo szer és a cink kozotti komplexképzddésnek tudhato be, aminek kdvetkeztében mindkét
hatéanyag hatasa csokken.

Amikor egy beteget kelatképzo kezelésrol Wilzin fenntart6 kezelésre allitunk at, a kelatképzo terapiat
nem szabad rogton felfliggeszteni, még 2-3 hétig parhuzamosan adni kell. Ennyi idobe telik ugyanis,
hogy a cinkkezelés maximalis metallothionein indukcidt, és teljes rézabszorpcid-gatlast idézzen eld. A
kelatképzo kezelés és a Wilzin alkalmazasa kozott legalabb egy oranak el kell telnie.

Mas gyogyszerekkel
A cink felszivodasat a vas- és kalciumpotlok, a tetraciklinek és a foszfortartalmu vegytiletek
csokkenthetik, mig a cink csokkentheti a vas, a tetraciklinek és a fluorokinolonok felszivodasat.

Etelek

Egészséges onkénteseken végzett vizsgalatok, melyek soran a cinket étellel egyiitt adtak, azt mutattak,
hogy a cink felszivodasat sokféle étel lassitja (példaul kenyér, keménytojas, kavé és tej). Az ételekben
talalhato anyagok, kiilonosen a fitatok és rostok megkotik a cinket és megakadalyozzak felvételét a
bélhamsejtekbe. Ugy tiinik azonban, hogy a fehérje befolyasolja a legkevésbé a cink felszivodasat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A terhes, Wilson-korban szenved6 ndkon torténd alkalmazassal kapcsolatban rendelkezésre allo kevés
szamu adat nem utal arra, hogy a cink a magzati/embrionalis fejlodésre vagy az anyara karos hatéast
fejt ki. 42 terhességbdl 6t vetélésrol €s 2 sziiletési rendellenességrol (microcephalia és korrigalhato
szivhiba) szamoltak be.

Kiilonboz6 cinksokkal végzett allatkisérletek nem utalnak a terhességgel, az embrionalis/magzati
fejlodéssel, a sziiléssel vagy a sziilés utani fejlodéssel kapcsolatban kdzvetlen vagy kozvetett karos
hatasra (lasd 5.3 pont).

Rendkiviil fontos, hogy a Wilson-korban szenvedd gravidak kezelése a terhesség alatt is folytatodjon.
A kezel6orvosnak kell eldontenie, hogy cink vagy kelatképzo kezelést kapjon a beteg. A terhes not
kotelezo szigoruan ellendrizni, és az adagot tigy kell igazitani, hogy a magzat semmiképp se legyen
rézhianyos (lasd a 4.4 pontban).

Szoptatas
A cink az emberi anyatejbe kivalasztodik. A szoptatott csecsemonél el6fordulhat cink-indukalt
rézhiany. Ezért Wilzin-kezelés alatt a szoptatas keriilendo.

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

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatésait nem vizsgaltak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok



A jelentett nem kivant mellékhatasokat az aldbbiakban soroljuk fel, szervrendszerenkénti és
gyakorisag szerinti csoportositasban. A gyakorisagot a kdvetkezok szerint hataroztuk meg: nagyon
gyakori (21/10), 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 rendelkezésre allo adatokbodl nem allapithatdé meg).
Az egyes gyakorisagi kategoridkon beliil a mellékhatasok csdkkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra.

Szervrendszer Mellékhatasok

Vérképzoszervi és nyirokrendszeri nem gyakori:  sideroblastos anaemia; leukopenia
betegségek és tiinetek

Emésztérendszeri betegségek és tlinetek gyakori: gyomorirritacio
Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok gyakori: a vérben az amilaz, lipaz és
eredményei alkalikus foszfataz emelkedése

Az anaemia lehet micro-, normo- vagy macrocytas, és gyakran jar leukopeniaval. Csontveldvizsgalat
soran altalaban jellegzetes ,,gytiriis sideroblastokat” talalunk (azaz vassal teli paranuclearis
mitokondriumokat tartalmazo vorosvértesteket). Ezek a rézhiany korai megnyilvanulasai lehetnek, és a
cinkdozis csokkentését kdvetden gyorsan regredialhatnak. Ezeket azonban el kell kiiloniteni a
haemolyticus anaemiatdl, mely nem kontrollalt Wilson-korban gyakran eléfordul, mikor a szabad réz
szintje a szérumban megemelkedik.

A leggyakoribb nemkivanatos hatas a gyomorirritacid. Ez altalaban a legelso reggeli adag bevételekor
a legrosszabb, és a kezelés els6 néhany napja utan megsziinik. Az els6 adag déleldttre halasztasaval,
vagy az adag kevés fehérjével egyiitt torténod bevételével a tiinetek mérsékelhetok.

A kezelés megkezdése utan néhany héttel eléfordulhat a szérum alkalikus foszfataz-, amilaz-, és
lipazszintjének emelkedése. Ezek a kezelés elso egy-két évében altaldban visszatérnek a normal
tartomany felso hatarara.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A szakirodalomban harom esetben szamoltak be cinksok (szulfat és gliikonat) akut, oralis
taladagolasarol. Egy 35 éves ndbeteg meghalt 6 g cink (az ajanlott terapias adag 40-szerese) beadasa
utan 6t nappal, amit veseelégtelenséggel és hyperglykaemias komaval jaré haemorrhagias
pancreatitisszel magyaraztak. Ugyanez az adag egy teljes bélirrigacioval kezelt serdiild esetében
hanyason kiviil semmilyen tiinettel nem jart. Egy masik serdiilé betegnél 4 g cink bevétele utan 6t
oraval a szérumban a cinkszint 50 mg/I-re emelkedett és erés hanyinger, hanyas, szédiilés jelentkezett.

Tuladagolas esetén, amilyen gyorsan csak lehet, gyomormosas vagy hanytatés sziikséges, a még fel
nem szivodott cink eltdvolitasa céljabol. Mérlegelni kell a nehézfém kelatképzo kezelést, ha a plazma
cinkszintje kifejezetten emelkedett (> 10 mg/1).

5. FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK

5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok


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

Farmakoterapias csoport: tapcsatorna és anyagcesere gyogyszerei, ATC kod: A16AX05.

A Wilson-kor (hepatolenticularis degeneratio) autoszomalis recessziv modon 6roklodé anyagcesere
defektus, melyben a réz epével torténo kivalasztasa koros. A réz felszaporodasa a majban a majsejtek
karosodasahoz és kdvetkezményes cirrdzishoz vezet. Miutan a méj réztarold kapacitasa kimeriilt, a
réz bekertil a véraramba, majd a majon kiviili szervekben rakodik le, példaul az agyban, melynek
kovetkeztében motoros rendellenességek €s pszichiatriai tiinetek jelentkeznek. A betegeknél
els6dlegesen méj eredetll, neuroldgiai, illetve pszichiatriai tiinetek jelentkezhetnek.

A cink-acetat-dihidrat aktiv fele a cink kation, mely meggatolja a taplalékkal felvett réz abszorpciojat,
valamint az endogén liiritett réz reabszorpciodjat. A cink indukalja az enteralis sejtek metallothionein-
termelését, mely egy rézkoto fehérje, és igy a réz véraramba jutasat gatolja. A megkotott réz a
bélhamsejtek folyamatos desquamatioja kovetkeztében a széklettel tavozik.

Wilson-koros betegek rézanyagceseréjének farmakodinamids vizsgalata soran a nettd réz egyensulyt és
a radiofarmakonnal jelzett réz felvételét is meghatdroztak. Napi 150 mg Wilzin harom adagban
hatasosnak bizonyult a rézfelszivodas szignifikans csokkentésében és negativ rézegyensulyt idézett
eld.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Mivel a cink a rézfelvétel szabdlyozasara a bélhamsejtek szintjén hat, a vér cinkszintje alapjan torténd
farmakokinetikai szamitasok nem nyujtanak megbizhat6 informacioét a cink biologiai
hozzéaférhetdségérdl a hatdsponton.

Felszivodas

A cink a vékonybélben szivadik fel, és abszorpcios kinetikaja ndvekvo adagok mellett kialakulo
telodési tendenciara utal. A frakcionalis cinkfelszivodas negativ korrelaciot mutat a cinkbevitellel.
Atlagos étkezéssel bevitt mennyiség (7-15 mg/nap) mellett 30% és 60% kozotti tartomanyban van,
mig 100 mg/nap terdpias adag mellett 7%-ra csdkken.

Eloszlas

A felszivodott cink véraramba jutd részének koriilbelill 80%-a vorosvérsejtekbe kertil, a maradék
legnagyobb része pedig albuminhoz és mas plazmaproteinekhez kotodik. A cink 0 tarolasi helye a
maj, és cinkkel torténd fenntartd kezelés alatt a maj cinktartalma megnd.

Eliminacio

Egészséges egyéneknél 45 mg-os cinkadag alkalmazasa utan a plazma eliminacios felezési id6
hozzavetdleg 1 6ra. A cink eliminacidja els6sorban a székletbe, kisebb részben a vizeletbe és
verejtékbe torténd kivalasztodas utjan torténik. A székletbe torténd kivalasztodas legnagyobbrészt a fel
nem szivodott cink béltartalommal térténd tovabbitodasanak, masrészrol azonban az endogén
intestinalis szekrécionak tudhato be.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Preklinikai vizsgalatokat végeztek cink-acetattal és mas cinksokkal. A rendelkezésre allo
farmakologiai és toxikologiai adatok nagy hasonlosagot mutattak a cinksok kozott és a kiilonbozo
allatfajok korében.

Az oralis LD50 koriilbeliil 300 mg cink/testtomeg kg (a human terapias adag koriilbeliil 100-150-
szerese). Az ismételt dozistoxicitasi vizsgalatok soran megallapitott NOEL-érték (nem észlelt
hatasszint, No Observed Effect Level) koriilbeliil 95 mg cink/testtomeg kg (a human terapids adag
koriilbeliil 48-szorosa).

In vitro és in vivo vizsgalatokbol szarmazo, meggy6z0 bizonyitékok azt tamasztjak ala, hogy a cink
nem rendelkezik klinikailag relevans genotoxikus hatassal.
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A kiilonb6z6 cinksokkal elvégzett reprodukcios toxicitasi vizsgalatok nem utalnak klinikailag relevans
embriotoxicitasra, foetotoxicitasra vagy teratogén hatasra.

Hagyomanyos karcinogenitési vizsgalatot cink-acetat-dihidrattal nem folytattak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK

6.1 Segédanyagok felsorolasa

A kapszula tartalma

kukoricakeményit6
magnézium-sztearat

Kapszulahéj

zselatin

titan-dioxid (E171)

brilianskék FCF (E133)
Jelolotinta

fekete vas-oxid (E172)

sellak
6.2 Inkompatibilitisok
Nem értelmezheto.
6.3  Felhasznalhatosagi idétartam
3 év.
6.4 Kiilonleges tarolasi eldirasok
Legfeljebb 25°C-on tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Fehér HDPE tartaly polipropilénbdl ¢s HDPE-bol késziilt kupakkal lezarva és toltelékanyaggal
(vattatekercs) kitoltve. Minden tartaly 250 kapszulat tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozo kiilonleges 6vintézkedések

Nincsenek kiilonleges eldirasok.

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/04/286/001



9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2004. oktober 13.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megujitdsanak datuma: 2009. oktober 13.

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gybgyszerrdl részletes informacid az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.ecu) talalhato.



https://www.ema.europa.eu/%3c

1. A GYOGYSZER MEGNEVEZESE

Wilzin 50 mg kemény kapszula

2. MINOSEGI ES MENNYISEGI OSSZETETEL

50 mg cink (mely 167,84 mg cink-acetat-dihidratnak felel meg) kapszulanként.

Segédanyagok:
1,75 mg sunset yellow FCF (E110) kapszulanként

A segédanyagok teljes listajat lasd a 6.1 pontban.

3.  GYOGYSZERFORMA

Kemény kapszula.
Kapszula, narancssarga szinti, atlatszatlan alsé és fels6 résszel, ,,93-377” jeloléssel.

4. KLINIKAI JELLEMZOK
4.1 Terapias javallatok
Wilson-kor kezelésére.

4.2 Adagolas és alkalmazas

A Wilzin-kezelést csak a Wilson-kor kezelésében jartas szakorvos feliigyelete mellett lehet elkezdeni
(l4sd a 4.4 pontban). A Wilzin-kezelés az egész ¢életen at tart.

Az adag a tiinetekkel rendelkezo és tlinetekkel még nem rendelkezo betegeknél megegyezik.
A Wilzin 25 és 50 mg-os kemény kapszula formajéban keriil forgalomba.

e Felndttek:
Szokésos adagja naponta 3-szor 50 mg, maximalis adagja naponta 5-szor 50 mg.
e Gyermekek és serdiilok:
6 évesnél fiatalabb gyermekekkel kapcsolatban nagyon kevés adat all rendelkezésre, de mivel
a betegség minden esetben manifesztalodik, a profilaktikus kezelés megkezdését a lehetd
leghamarabb mérlegelni kell. Az ajanlott adag:
- 1 és 6 éves kor kdzott: naponta kétszer 25 mg,
- 6 ¢s 16 éves kor kozott, amennyiben a teststly 57 kg alatt van: naponta hdromszor 25 mg,
- 16 éves kor f0l6tt, vagy amennyiben a testsuly 57 kg felett van: naponta haromszor 50 mg.
e Terhes ndk:
Naponta 3-szor 25 mg altalaban hatasos, de az adagot a rézszintekhez kell igazitani (lasd a 4.4
¢s 4.6 pontban).

Az adagot minden esetben a kezelés soran végzett ellendrzéseknek megfelelden kell modositani (1asd
a 4.4 pontban).

A Wilzin-t éhgyomorra kell bevenni, az étkezést legalabb 1 6raval megeldzden vagy 2-3 draval azt
kdvetden. Amennyiben gyomorpanaszok jelentkeznek, ami a reggeli adag bevételekor gyakori, ez az
adag délelottre, a reggeli és ebéd kozotti idoszakra halaszthatd. A Wilzin-t kevés fehérjével, példaul
hussal egyiitt is be lehet venni (14sd a 4.5 pontban).



Gyermekeknél, amennyiben a kapszulat nem tudjak lenyelni, a kapszulat ki kell nyitni, tartalmat kevés
vizben fel kell keverni (amelyet lehet cukorral vagy szorppel izesiteni).

Amikor egy beteget kelatképzo kezelésrol Wilzin fenntart6 kezelésre allitunk at, a kelatképzo terapiat
nem szabad rogton felfliggeszteni, még 2-3 hétig parhuzamosan adni kell. Ennyi iddbe telik ugyanis,
hogy a cinkkezelés maximalis metallothionein indukcidt, és teljes rézabszorpcid-gatlast idézzen eld. A
kelatképzo kezelés és a Wilzin alkalmazasa kozott legalabb egy oranak el kell telnie.

4.3 Ellenjavallatok

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

4.4 Kiilonleges figyelmeztetések és az alkalmazassal kapcsolatos ovintézkedések

Tiinetekkel rendelkez6 betegeknél a cink-acetat-dihidrat kezdeti kezelésként nem ajanlott, mivel
hatésa lassan alakul ki. A tiinetekkel rendelkez6 betegeket kezdetben kelatképzo szerrel kell kezelni;
ha a szérum rézszintje a toxikus hatar ala keriil, és a beteg klinikailag egyensulyban van, mérlegelhetd
a Wilzin fenntart6 kezelés.

Mindazonaltal a cink altal indukalt duodenalis metallothionein-termelés és az ennek
kovetkezményeképp 1étrejovo hatékony rézabszorpcio-gatlas 1étrejottéig a tiinetekkel rendelkezd
betegeknek kezdetben adhat6 cink-acetat-dehidrat, kelatképzo szerrel egyfitt.

Ritkan ugyan, de el6fordulhat klinikai allapotromlas a kezelés megkezdésekor, amint azt kelatképzo
szerek alkalmazasa kapcsan is megfigyelték. Egyelore még tisztdzatlan, hogy ez a rézraktarak
mobilizaci6jabol vagy a betegség természetébdl ered. Ilyen esetben a terapia modositasa ajanlott.

Portalis hypertoniaban szenvedd, kelatképzo kezelésben részesiilo beteg Wilzinre torténo atallitasakor
elévigyazatossaggal kell eljarni akkor is, ha a beteg jol van és a kezelést toleralja. Egy 16 betegbdl allo
csoportbol ketten meghaltak maj-dekompenzacio és eldrehaladott portalis hypertonia kdvetkeztében,
miutan a penicillamin-terapiat cinkterapidval valtottak fel.

A kezelés ellendrzese

A kezelés célja a plazmaban 1év0 szabad réz szintjének (azaz a nem coruloplazminhoz kotott plazma
réz) 250 mikrogramm/I (normal: 100-150 mikrogrammy/1) alatt, valamint a vizeletbe torténd
rézkivélasztas 125 mikrogramm/24 6ra (normal: < 50 mikrogramm/24 dra) alatt tartdsa. A nem
coruloplazminhoz ko6tott plazma-réztartalom kiszamitasa: a plazma 6ssz-rézmennyiségbdl ki kell
vonni a coruloplazminhoz kotott réz mennyiségét. Ismert, hogy a coruloplazmin miligrammonként

3 mikrogramm rezet kot.

A vizeletbe kivalasztott réz mennyisége csak akkor ad pontos képet a szervezet réztulterhelésérol, ha a
beteg nem részesiil kelatképzo terapidban. A kelatképzo kezelés, példaul a penicillamin vagy a

A majj rézszintje alapjan sem lehet a kezelést iranyitani, mivel nem tesz kiilonbséget a potencialisan
toxikus szabad réz és a metallothioneinhez kotott réz kozott.

A kezelésben részesiilo betegeknél a vizelet €s/vagy a plazma cinkszintjének mérése hasznos lehet a
compliance ellenérzésére. A vizelet cinklirités 2 mg/24 ora feletti és a plazma cinkszintjének 1250
mikrogramm/] feletti értéke altalaban megfelelé compliance-re utal.

Mint minden rézszintcsdkkentd szer esetében, a tulkezelés a rézhiany veszélyét hordozza magaban,
amely gyermekek és terhes nok esetében kiillondsen artalmas, mivel a réz nélkiilozhetetlen a megfeleld
novekedéshez és mentalis fejlédéshez. Ezekben a betegcsoportokban a vizelet rézszintje a normal
tartomany felsé hataran (40-50 mikrogramm/24 6ra), vagy kevéssel efolott tartando.

A laboratériumi kovetés, ideértve a hematoldgiai ellendrzést és a lipoprotein meghatarozasat, a
rézhidny korai megnyilvanuldsainak — igymint a csontveld-depresszid kdvetkeztében kialakuld
anaemia és/vagy leukopenia, vagy a HDL koleszterinszint és a HDL/6ssz-koleszterin arany
csokkenése — észlelése érdekében is sziikséges.
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Mivel a rézhiany szintén képes mylenoneuropathiat okozni, az orvosoknak oda kell figyelniiik azokra
a szenzoros ¢s motoros tiinetekre ¢és jelekre, melyek potencialisan a kezdeti neuropathiat és
myeloneuropathiat jelezhetik a Wilzinnel kezelt betegeknél.

A kapszulahéj ,,Sunset yellow” FCF-et (E110) tartalmaz, mely allergias reakciokat okozhat.
4.5 Gyégyszerkolcsonhatasok és egyéb interakciok

Egyéb rézszintcsokkento szerek

Wilson-koérban szenvedd betegek korében végzett farmakodinamias vizsgalatok soran Wilzinnel
(naponta haromszor 50 mg) aszkorbinsavat (naponta egyszer 1g), penicillamint (naponta négyszer 250
mg) és trientint (naponta négyszer 250 mg) adtak egylitt. A fenti szerek a rézegyenstlyt 6sszességében
nem befolyasoltak jelentds mértékben, habar enyhe interakcio a cink és a kelatképzok (penicillamin és
trientin) k6zott megfigyelhetd volt: a réz a székletben csokkent, de a vizeletbe fokozott mértékben
valasztodott ki a cink egyediili alkalmazasédhoz képest. Ez valosziniileg bizonyos mértékben a
kelatképzo szer és a cink kozotti komplexképzddésnek tudhatd be, aminek kdvetkeztében mindkét
hatéanyag hatasa csokken.

Amikor egy beteget kelatképzo kezelésrol Wilzin fenntart6 kezelésre allitunk at, a kelatképzo terapiat
nem szabad rogton felfliggeszteni, még 2-3 hétig parhuzamosan adni kell. Ennyi iddbe telik ugyanis,
hogy a cinkkezelés maximalis metallothionein indukciot, és teljes rézabszorpcid-gatlast idézzen eld. A
kelatképzo kezelés és a Wilzin alkalmazéasa kozott legalabb egy oranak el kell telnie.

Mas gyogyszerekkel
A cink felszivodasat a vas- és kalciumpotlok, a tetraciklinek és a foszfortartalmu vegytiletek
csokkenthetik, mig a cink csokkentheti a vas, a tetraciklinek és a fluorokinolonok felszivodasat.

Etelek

Egészséges onkénteseken végzett vizsgalatok, melyek soran a cinket étellel egyiitt adtak, azt mutattak,
hogy a cink felszivodasat sokféle étel lassitja (példaul kenyér, keménytojas, kavé €s tej). Az ételekben
talalhato anyagok, kiilonosen a fitatok és rostok megkétik a cinket és megakadalyozzak felvételét a
bélhamsejtekbe. Ugy tiinik azonban, hogy a fehérje befolyasolja a legkevésbé a cink felszivodasat.

4.6 Termékenység, terhesség és szoptatas

Terhesség

A terhes, Wilson-korban szenved6 n6kon torténd alkalmazassal kapcsolatban rendelkezésre allo kevés
szamu adat nem utal arra, hogy a cink a magzati/embrionalis fejlodésre vagy az anyara karos hatést
fejt ki. 42 terhességbdl 6t vetélésrol €s 2 sziiletési rendellenességrol (microcephalia és korrigalhato
szivhiba) szamoltak be.

Kiilonbdz6 cinksokkal végzett allatkisérletek nem utalnak a terhességgel, az embrionalis/magzati
fejlodéssel, a sziiléssel vagy a sziilés utani fejlodéssel kapcsolatban kdzvetlen vagy kdzvetett karos
hatasra (lasd az 5.3 pontban).

Rendkiviil fontos, hogy a Wilson-korban szenvedd gravidak kezelése a terhesség alatt is folytatodjon.
A kezeldorvosnak kell eldontenie, hogy cink vagy kelatképzo kezelést kapjon a beteg. A terhes not
kotelezo szigoruan ellendrizni, és az adagot tigy kell igazitani, hogy a magzat semmiképp se legyen
rézhianyos (lasd a 4.4 pontban).

Szoptatas:

A cink az emberi anyatejbe kivalasztodik. A szoptatott csecsemonél el6fordulhat cink-indukalt
rézhiany. Ezért Wilzin-kezelés alatt a szoptatas keriilendo.
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4.7 A készitmény hatisai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasolo
hatésait nem vizsgaltak.

4.8 Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok

A jelentett nem kivant mellékhatasokat az alabbiakban soroljuk fel, szervrendszerenkénti és
gyakorisag szerinti csoportositdsban. 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
rendelkezésre allo adatokbol nem allapithatd meg).

Az egyes gyakorisagi kategoriakon beliil a mellékhatasok csdkkend sulyossag szerint keriilnek
megadasra.

Szervrendszer Gyégyszermellékhatisok

Veérképzoszervi és nyirokrendszeri nem gyakori:  sideroblastos anaemia; leukopenia
betegségek és tiinetek

Emésztérendszeri betegségek és tlinetek gyakori: gyomorirritacid

Laboratoriumi és egyéb vizsgalatok gyakori: a vérben az amilaz, lipaz és
eredményei alkalikus foszfataz emelkedése

Az anaemia lehet micro-, normo- vagy macrocytas, és gyakran jar leukopeniaval. Csontveldvizsgalat
soran altalaban jellegzetes ,,gytiriis sideroblastokat” talalunk (azaz vassal teli paranuclearis
mitokondriumokat tartalmazo vorosvértesteket). Ezek a rézhiany korai megnyilvanulasai lehetnek, és a
cinkdozis csokkentését kdvetden gyorsan regredialhatnak. Ezeket azonban el kell kiiloniteni a
haemolyticus anaemiatdl, mely nem kontrollalt Wilson-korban gyakran eléfordul, mikor a szabad réz
szintje a szérumban megemelkedik.

A leggyakoribb nemkivanatos hatas a gyomorirritacid. Ez altalaban a legelsé reggeli adag bevételekor
a legrosszabb, ¢s a kezelés els6 néhany napja utan megsziinik. A napi elsé adag délel6ttre
halasztasaval, vagy az adag kevés fehérjével egyiitt torténd bevételével a tiinetek mérsékelhetok.

A kezelés megkezdése utan néhany héttel elé6fordulhat a szérum alkalikus foszfataz-, amilaz-, és
lipazszintjének emelkedése. Ezek a kezelés elso egy-két évében altaldban visszatérnek a normal
tartomany felso hatarara.

Feltételezett mellékhatasok bejelentése

A gyogyszer engedélyezését kovetden Iényeges a feltételezett mellékhatasok bejelentése, mert ez
fontos eszkdze annak, hogy a gyogyszer elony/kockazat profiljat folyamatosan figyelemmel lehessen
kisérni. Az egészségligyi szakembereket kérjiik, hogy jelentsék be a feltételezett mellékhatasokat a
hatdsag részére az V. fliggelékben talalhato elérhetoségek valamelyikén keresztiil.

4.9 Tuladagolas

A szakirodalomban harom esetben szamoltak be cinksok (szulfat és gliikonat) akut, oralis
taladagolasarol. Egy 35 éves ndbeteg meghalt 6 g cink (az ajanlott terapias adag 40-szerese) beadasa
utan 6t nappal, amit veseelégtelenséggel és hyperglykaemias komaval jaré haemorrhagias
pancreatitisszel magyaraztak. Ugyanez az adag egy teljes bélirrigacioval kezelt serdiilo esetében
hanyason kiviil semmilyen tiinettel nem jart. Egy masik serdiilé betegnél 4 g cink bevétele utan 6t
oraval a szérumban a cinkszint 50 mg/I-re emelkedett és erds hanyinger, hanyas, szédiilés jelentkezett.

Tuladagolas esetén, amilyen gyorsan csak lehet, gyomormosas vagy hanytatas sziikséges, a még fel

nem szivodott cink eltdvolitasa céljabol. Mérlegelni kell a nehézfém kelatképzo kezelést, ha a plazma
cinkszintje kifejezetten emelkedett (> 10 mg/1).
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5.  FARMAKOLOGIAI TULAJDONSAGOK
5.1 Farmakodinamias tulajdonsagok
Farmakoterapias csoport: tapcsatorna és anyagcesere gyogyszerei, ATC kod: A16AX05.

A Wilson-kor (hepatolenticularis degeneratio) autoszomalis recessziv modon 6roklodé anyagcesere
defektus, melyben a réz epével torténo kivalasztasa koros. A réz felszaporodasa a majban a majsejtek
karosodasahoz ¢és kdvetkezményes cirrdzishoz vezet. Miutan a méj réztarold kapacitasa kimeriilt, a
réz bekertil a véraramba, majd a majon kiviili szervekben rakodik le, példaul az agyban, melynek
kovetkeztében motoros rendellenességek €s pszichiatriai tiinetek jelentkeznek. A betegeknél
els6dlegesen méj eredetll, neuroldgiai, illetve pszichiatriai tiinetek jelentkezhetnek.

A cink-acetat-dihidrat aktiv fele a cink kation, mely meggatolja a taplalékkal felvett réz abszorpciojat,
valamint az endogén liiritett réz reabszorpciodjat. A cink indukalja az enteralis sejtek metallothionein-
termelését, mely egy rézkoto fehérje, és igy a réz véraramba jutasat gatolja. A megkotott réz a
bélhamsejtek folyamatos desquamatidja kovetkeztében a széklettel tavozik.

Wilson-koros betegek rézanyagceseréjének farmakodinamids vizsgalata soran a nettd réz egyensulyt és
a radiofarmakonnal jelzett réz felvételét is meghatdroztak. Napi 150 mg Wilzin harom adagban
hatasosnak bizonyult a rézfelszivodas szignifikans csokkentésében és negativ rézegyensulyt idézett
eld.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonsagok

Mivel a cink a rézfelvétel szabdlyozasara a bélhamsejtek szintjén hat, a vér cinkszintje alapjan torténd
farmakokinetikai szamitasok nem nyujtanak megbizhat6 informacioét a cink biologiai
hozzéaférhetdségérdl a hatdsponton.

Felszivodas

A cink a vékonybélben szivadik fel, és abszorpcios kinetikaja ndvekvo adagok mellett kialakulo
telodési tendenciara utal. A frakcionalis cinkfelszivodas negativ korrelaciot mutat a cinkbevitellel.
Atlagos étkezéssel bevitt mennyiség (7-15 mg/nap) mellett 30% és 60% kozotti tartomanyban van,
mig 100 mg/nap terdpias adag mellett 7%-ra csdkken.

Eloszlas

A felszivodott cink véraramba jutd részének koriilbelill 80%-a vorosvérsejtekbe kertil, a maradék
legnagyobb része pedig albuminhoz és mas plazmaproteinekhez kotodik. A cink 0 tarolasi helye a
maj, és cinkkel torténd fenntartd kezelés alatt a maj cinktartalma megnd.

Eliminacio

Egészséges egyéneknél 45 mg-os cinkadag alkalmazasa utan a plazma eliminacios felezési id6
hozzéavetdleg 1 o6ra. A cink elimindciodja elsGsorban a székletbe, kisebb részben a vizeletbe és
verejtékbe torténd kivalasztodas Utjan torténik. A székletbe torténd kivalasztodas legnagyobbrészt a fel
nem szivodott cink béltartalommal térténd tovabbitodasanak, masrészrol azonban az endogén
intestinalis szekrécionak tudhato be.

5.3 A preklinikai biztonsagossagi vizsgalatok eredményei

Preklinikai vizsgalatokat végeztek cink-acetattal és mas cinksokkal. A rendelkezésre allo
farmakologiai és toxikologiai adatok nagy hasonlosagot mutattak a cinksok kozott és a kiilonbozo
allatfajok korében.

Az oralis LD50 koriilbeliil 300 mg cink/testtomeg kg (a human terapias adag kortilbelil 100-150-
szerese). Az ismételt dozistoxicitasi vizsgalatok soran megallapitott NOEL-érték (nem észlelt
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hatasszint, No Observed Effect Level) kortilbelill 95 mg cink/testtomeg kg (a human terapias adag
korilbeliil 48-szorosa).

In vitro és in vivo vizsgalatokbol szarmazo, meggy6z0 bizonyitékok azt tamasztjak ala, hogy a cink
nem rendelkezik klinikailag relevans genotoxikus hatassal.

A kiilonb6z6 cinksokkal elvégzett reprodukcios toxicitasi vizsgalatok nem utalnak klinikailag relevans
embriotoxicitasra, foetotoxicitasra vagy teratogén hatésra.

Hagyomanyos karcinogenitési vizsgalatot cink-acetat-dihidrattal nem folytattak.

6. GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK
6.1 Segédanyagok felsorolasa
A kapszula tartalma
kukoricakeményit6
magnézium-sztearat
Kapszulahéj
zselatin
titan-dioxid (E171)
”Sunset yellow” FCF (E110)
Jelolotinta
fekete vas-oxid (E172)
sellak
6.2 Inkompatibilitasok
Nem értelmezhetd.
6.3 Felhasznalhat6sagi idétartam
3 év.
6.4 Kiilonleges tarolasi el6irasok
Legfeljebb 25°C-on tarolando.

6.5 Csomagolas tipusa és kiszerelése

Fehér HDPE tartaly polipropilénbdl ¢s HDPE-bol késziilt kupakkal lezarva, és toltelékanyaggal
(vattatekercs) kitoltve. Minden tartaly 250 kapszulat tartalmaz.

6.6 A megsemmisitésre vonatkozé kiilonleges dvintézkedések

Nincsenek kiilonleges eldirasok

7. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJA

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Franciaorszag

8. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)
14



EU/1/04/286/002

9. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY ELSO KIADASANAK/
MEGUJITASANAK DATUMA

A forgalomba hozatali engedély els6 kiadasanak datuma: 2004. oktober 13.
A forgalomba hozatali engedély legutobbi megtijitasanak datuma: 2009. oktdber 13

10. A SZOVEG ELLENORZESENEK DATUMA

A gyogyszerrdl részletes informécié az Eurdpai Gyogyszeriigynokség internetes honlapjan
(https://www.ema.europa.cu) talalhato.
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II. MELLEKLET

A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT
FELELOS GYARTO

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES
HASZNALAT KAPCSAN

A FORGALOMBA HOZATALI }ZNGEDELY EGYEB
FELTETELEI ES KOVETELMENYEI

FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER

BIZTONSAGOS ES HATEKONY ALKALMAZASARA
VONATKOZOAN
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A. A GYARTASI TETELEK VEGFELSZABADITASAERT FELELOS GYARTO

A gvartasi tételek végfelszabaditasaért felelGs gyartd neve és cime

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Franciaorszag

vagy

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30, rue des Peupliers
F-92000 Nanterre
Franciaorszag

Az érintett gyartasi tétel végfelszabaditasaért felelos gyartd nevét és cimét a gyogyszer
betegtajékoztatojanak tartalmaznia kell.

B. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK AZ ELLATAS ES HASZNALAT KAPCSAN

Korlatozott érvényti orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer (lasd 1. Melléklet: Alkalmazasi el6iras,
4.2).

C. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY EGYEB FELTETELEI ES
KOVETELMENYEI

A nevezett forgalomba hozatali engedély jogosultja koteles tajékoztatni az Eurdpai Bizottsagot az ezen
hatarozat 4ltal engedélyezett gyogyszerkészitményt érint6 forgalmazasi terveirdl.

. Idészakos gyégyszerbiztonsagi jelentések (Periodic safety update report, PSUR)
Erre a készitményre a PSUR-okat a 2001/83/EK iranyelv 107c. cikkének (7) bekezdésében
megallapitott &s az eurdpai internetes gyogyszerportalon nyilvanossagra hozott unids referencia

idépontok listaja (EURD lista), illetve annak barmely késobbi frissitett valtozata szerinti
kovetelményeknek megfeleléen kell benyujtani.

D. FELTETELEK VAGY KORLATOZASOK A GYOGYSZER BIZTONSAGOS ES
HATEKONY ALKALMAZASARA VONATKOZOAN

o Kockazatkezelési terv

Nem értelmezheto.
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III. MELLEKLET

CIMKESZOVEG ES BETEGTAJEKOZTATO
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A. CIMKESZOVEG
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

A KULSO CSOMAGOLASON ES A TARTALYON FELTUNTETENDO SZOVEG
(Wilzin 25 mg kemény kapszula)

1. A GYOGYSZER NEVE

Wilzin 2 mg kemény kapszula
Cink

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

25 mg cink (mely 83,92 mg cink-acetat-dihidratnak felel meg) kapszulanként.

[3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

| 4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

250 kemény kapszula.

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Szajon at torténd alkalmazasra.

6. KULON FIGYEL,MEZTET]:ZS, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

[7.  TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN T!ZRMEKEIKB(")L KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Franciaorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/04/286/001

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER {sLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Wilzin 25 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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A KULSO CSOMAGOLASON ES A KOZVETLEN CSOMAGOLASON FELTUNTETENDO
ADATOK

A KULSO CSOMAGOLASON ES A TARTALYON FELTUNTETENDO SZOVEG
(Wilzin 50 mg kemény kapszula)

1. A GYOGYSZER NEVE

Wilzin 50 mg kemény kapszula
Cink

| 2. HATOANYAG(OK) MEGNEVEZESE

50 mg cink (mely 167,84 mg cink-acetat-dihidratnak felel meg) kapszulanként.

[3.  SEGEDANYAGOK FELSOROLASA

E110-et tartalmaz. Tovabbi informaciokért lasd a betegtajékoztatot.

| 4.  GYOGYSZERFORMA ES TARTALOM

250 kemény kapszula.

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

Hasznalat el6tt olvassa el a mellékelt betegtajékoztatot!
Széajon at alkalmazando.

6. KULON FIGYEL,MEZTE:I‘ES, MELY SZERINT A GYOGYSZERT
GYERMEKEKTOL ELZARVA KELL TARTANI

A gyogyszer gyermekektol elzarva tartando!

[7. TOVABBI FIGYELMEZTETES(EK), AMENNYIBEN SZUKSEGES

8. LEJARATIIDO

EXP

| 9. KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK

Legfeljebb 25°C-on tarolando.
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10. KULONLEGES OVINTEZKEDESEK A FEL NEM HASZNALT GYOGYSZEREK
VAGY AZILYEN T!ZRMEKEIKB(")L KELETKEZETT HULL,ADEKANYAGOK
ARTALMATLANNA TETELERE, HA ILYENEKRE SZUKSEG VAN

| 11.  FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTJANAK NEVE ES CIME

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Franciaorszag

| 12. A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMA(I)

EU/1/04/286/002

| 13. A GYARTASI TETEL SZAMA

Lot

14. A GYOGYSZER {sLTALANOS BESOROLASA RENDELHETOSEG
SZEMPONTJABOL

Orvosi rendelvényhez kotott gyogyszer.

| 15. AZ ALKALMAZASRA VONATKOZO UTASITASOK

| 16.  BRAILLE {RASSAL FELTUNTETETT INFORMACIOK

Wilzin 50 mg

17. EGYEDI AZONOSITO - 2D VONALKOD

Egyedi azonositoju 2D vonalkoddal ellatva.

18. EGYEDI AZONOSITO OLVASHATO FORMATUMA

PC
SN
NN
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B. BETEGTAJEKOZTATO
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Betegtajékoztato: Informaciok a felhasznalo szamara

Wilzin 25 mg kemény kapszula
Wilzin 50 mg kemény kapszula
cink

Mielott elkezdi szedni ezt a gydgyszert, 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 orvosahoz vagy gyogyszerészéhez.

- Ezt a gyogyszert az orvos kizarolag Onnek irta fel. Ne adja 4t a készitményt méasnak, mert szamara
4rtalmas lehet még abban az esetben is, ha a betegsége tiinetei az Onéhez hasonloak.

- Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tdjékoztassa errdl kezel6orvosat vagy
gyogyszerészét. Ez a betegtajékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is
vonatkozik. Lasd 4. pont.

A betegtajékoztato tartalma:

Milyen tipusu gyogyszer a Wilzin és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
Tudnivalok a Wilzin szedése eldtt

Hogyan kell szedni a Wilzin-t?

Lehetséges mellékhatasok

Hogyan kell a Wilzin-t tarolni?

A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

ANl o e

1. Milyen tipusu gydégyszer a Wilzin és milyen betegségek esetén alkalmazhat6?
A Wilzin a tapcsatorna és anyagcesere gyogyszerei kdz¢é tartozik.

A Wilzin Wilson-kor — a réziirités ritka, 6roklodo betegsége — kezelésére javallt. A taplalekkal felvett
réz, mely nem tud megfelelden kivalasztodni, el6szor a majban halmozddik fel, majd mas szervekben,
példaul a szemben és az agyban. Ez potencidlisan majkarosodéashoz és idegrenszeri
rendellenességekhez vezet.

A Wilzin gatolja a réz felszivodasat a bélrendszerbdl, igy megeldzi annak a vérbe jutasat, és tovabbi
felhalmozodasat a szervezetben. A fel nem szivodott réz a széklettel tavozik.

A Wilson-kor a beteg egész ¢lete soran fennmarad, igy a kezelésre az egész életen at sziikség van.

2. Tudnivaldok a Wilzin szedése elott

Ne szedje a Wilzin-t
- ha allergias a cinkre vagy a gyogyszer (6. pontban felsorolt) egyéb Osszetevojére.

Figyelmeztetések és 6vintézkedések

A Wilzin szedése eldtt beszéljen kezeldorvosadval vagy gyogyszerészével

A Wilson-kor jeleit és tiineteit mutato betegeknél kezdeti kezelésként altaldban nem ajanlott, mivel
hatésa lassan alakul ki.

Amennyiben jelenleg egyéb rézszintcsokkentd gyogyszert szed, példaul penicillamint, orvosa a
korabbi kezelés felfliggesztése elott megkezdheti a Wilzin adésat.
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Mint mas rézszintcsokkent6 gydgyszereknél, példaul penicillamin esetében, tiinetei a kezelés
megkezdését kdvetden rosszabbodhatnak. Ebben az esetben értesitse orvosat.

Az On allapota és kezelése alakuldsanak kovetése érdekében orvosa rendszeres vér- és
vizeletvizsgalatot fog végezni. Ily médon biztosithatd, hogy On kielégitd kezelésben részesiiljon. Az
ellen6rzés révén felismerhetd, ha a kezelés nem elégséges (rézfelhalmozodas), vagy éppen tulzott
mértéki (rézhidny). Mindkét eset artalmas lehet, kiilondsen ndvésben levo gyermekek és terhes nék
esetében.

El kell mondania kezel6orvosanak, ha szokatlan izomgyengeséget vagy szokatlan érzést tapasztal a
veégtagjaiban, mivel ez talzott mértékben alkalmazott kezelést jelezhet.

Egyéb gyogyszerek és a Wilzin

Feltétlenil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét a jelenleg vagy nemrégiben szedett egyéb
gyogyszereirdl, beleértve a vény nélkiil kaphato készitményeket is.

Kérjiik, konzultaljon orvosaval a Wilzin hatasat esetleg csokkentd gydgyszerek szedését megeldzden,
ideértve a vas- és kalciumpotlokat, tetraciklineket (antibiotikumok) vagy foszfortartalmu
készitményeket. Ezzel ellenkezdleg, bizonyos gyogyszerek, igy a vas, a tetraciklinek és a
fluorokinolonok (antibiotikumok) hatasat a Wilzin csokkentheti.

Az étel és az ital hatisa a Wilzin-re

A Wilzin-t éhgyomorra kell bevenni, étkezések kozotti iddszakban. Az étkezési rostok és foleg
bizonyos tejtermékek késleltetik a cinksok felszivodasat. Egyes betegeknél gyomorpanaszok
jelentkeznek a reggeli adag bevételét kivetden. Amennyiben ez Onnel is eléfordul, kérjiik, beszélje
meg a kérdést a Wilson-kor kezelésében illetékes szakorvosaval.

E mellékhatas csokkenthetd a reggeli adag bevételének déleléttre (a reggeli és ebéd kozotti idoszakra)
halasztasaval. Ugy is minimalizalhat6 a mellékhats, ha az elsé adag Wilzin-t egy kevés, fehérjét
tartalmazo étellel, példaul hussal egyiitt (de nem tejjel) veszi be.

Terhesség és szoptatas

Kérjiik, konzultaljon orvosaval, ha terhességet tervez. Rendkiviil fontos a rézszintcsokkentd kezelés
folytatasa a terhesség ideje alatt is.

Amennyiben a Wilzin-kezelés alatt jon 1étre terhesség, orvosa fogja eldonteni, hogy melyik kezelés és
milyen adagolasban a legjobb az On helyzetében.

A Wilzin-kezelés ideje alatt a szoptatés keriilend6. Kérjiik, konzultaljon orvosaval.

A készitmény hatdsai a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziiksége képességekre

A készitménynek a gépjarmiivezetéshez és gépek kezeléséhez sziikséges képességeket befolyasold
hatasait nem vizsgaltak.

A Wilzin ,,Sunset yellow” FCF (E110) segédanyagot tartalmaz

A Wilzin 50 mg kemény kapszula ,,Sunset yellow” FCF (E110) segédanyagot tartalmaz, mely
allergias reakciot okozhat.

3. Hogyan Kkell szedni a Wilzin-t?

A Wilzin-kezelést a Wilson-kor kezelésében jartas szakorvosnak kell megkezdenie és feliigyelnie.
A gyogyszert mindig a kezelGorvosa altal elmondottaknak megfelelden szedje. Amennyiben nem
biztos abban, hogyan alkalmazza a gyogyszert, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyodgyszerészét. Az
eltérd adagolasi sémaknak megfelelden a Wilzin 25 és 50 mg-os kemény kapszula forméjaban keriil
forgalomba.

o Felndtteknek:

A szokasos adag 1 darab 50 mg-os Wilzin kemény kapszula (vagy 2 darab 25 mg-os Wilzin
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kemény kapszula) naponta haromszor, a maximalis adag 1 darab 50 mg-os Wilzin kemény
kapszula (vagy 2 darab 25 mg-os Wilzin kemény kapszula) naponta 6tszor.
o Gyermekeknek és serdiiloknek:

A szokasos adag:

- 1 és 6 éves kor kozott: 1 darab 25 mg-os Wilzin kemény kapszula naponta kétszer,

- 6 ¢s 16 éves kor kozott, amennyiben a testtomeg 57 kg alatt van: 1 darab 25 mg-os Wilzin
kemény kapszula naponta haromszor,

- 16 éves kor f0l6tt, vagy amennyiben a testtomeg 57 kg felett van: 2 darab 25 mg-os Wilzin
kemény kapszula vagy 1 darab 50 mg-os Wilzin kemény kapszula naponta haromszor.

A Wilzin-t éhgyomorra kell bevenni, az étkezést legalabb 1 6raval megel6zden vagy 2-3 draval azt
kovetden.

Amennyiben a reggeli adag bevételekor panaszok jelentkeznek (1asd a 4. pontban), ez az adag
delelottre, a reggeli és ebéd kozotti iddszakra halaszthatd. A Wilzin-t kevés fehérjével, példaul hassal
egyiitt is be lehet venni.

Amennyiben a Wilzin mellett mas rézszintcsokkentd gyogyszert is szednie kell, példaul penicillamint,
a két gyogyszer alkalmazasa kozott legalabb egy oranak el kell telnie.

Ha egy gyermek a kapszulat nem tudja lenyelni, a kapszulat ki kell nyitni, és a port kevés vizzel el kell
keverni (amelyet lehet cukorral vagy szorppel izesiteni).

Ha az eléirtnal tobb Wilzin-t vett be
Ha az eldirtnal tobb Wilzin-t vett be, hanyinger, hanyas, szédiilés jelentkezhet. Ebben az esetben kérje

orvosa tanacsat.

Ha elfelejtette bevenni a Wilzin-t
Ha az egyik alkalommal elfelejtette bevenni a Wilzin-t, ne vegyen be potldlag dupla adagot.

Ha barmilyen tovabbi kérdése van a készitmény alkalmazasaval kapcsolatban, kérdezze meg orvosat.

4. Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatasokat, amelyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Ezek a mellékhatasok bizonyos gyakorisaggal alakulnak ki, melynek meghatarozasa a kdvetkezo:
e nagyon gyakori: 10 kezelt beteg koziil tobb mint 1 beteget érint

e gyakori: 100 kezelt beteg koziil 1-10 beteget érint

e nem gyakori: 1000 kezelt beteg koziil 1-10 beteget érint

e ritka: 10 000 kezelt beteg koziil 1-10 beteget érint

e nagyon ritka: 10 000 kezelt beteg koziil kevesebb mint 1 beteget érint

e nem ismert: a gyakorisag a rendelkezésre allo adatokbol nem allapithaté meg.
Gyakori:

e Wilzin bevételét kovetden gyomorpanasz jelentkezhet, kiilondsen a kezelés kezdetekor.
e Vérvizsgalatok eredményeiben valtozasokrol szamoltak be, beleértve bizonyos méj- és
hasnyalmirigyenzimek emelkedését.

Nem gyakori:
e (Csokkenhet a vorosvértest- és fehérvérsejtszam.

Mellékhatasok bejelentése

Ha Onnél barmilyen mellékhatas jelentkezik, tajékoztassa kezel6orvosat vagy gyogyszerészét. Ez a
betegtédjékoztatoban fel nem sorolt barmilyen lehetséges mellékhatasra is vonatkozik. A
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mellékhatasokat kdzvetleniil a hatosag részére is bejelentheti az V. fiiggelékben talalhato
elérhet6ségeken keresztiil.

A mellékhatasok bejelentésével On is hozzajarulhat ahhoz, hogy minél tobb informacio alljon
rendelkezésre a gydgyszer biztonsagos alkalmazasaval kapcsolatban.

5. Hogyan kell a Wilzin-t tarolni?
e A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!

e A tartalyon és a dobozon feltiintetett lejarati id6 (EXP) utan ne szedje ezt a gyogyszert. A lejarati
1d6 a megadott honap utols6 napjara vonatkozik

e [Legfeljebb 25°C-on tarolando.

Semmilyen gyogyszert ne dobjon a szennyvizbe vagy a hdztartasi hulladékba. Kérdezze meg
gyogyszerészEt, hogy mit tegyen a mar nem hasznalt gyogyszereivel. Ezek az intézkedések eldsegitik
a kdrnyezet védelmeét.

6. A csomagolas tartalma és egyéb informaciok

Mit tartalmaz a Wilzin

A készitmény hatoanyaga a cink. Kapszulanként 25 mg cinket (ami 83,92 mg cink-acetat-dihidratnak
felel meg) vagy 50 mg cinket tartalmaz (ami 167,84 mg cink-acetat-dihidratnak felel meg).

Egyéb 0sszetevok: kukoricakeményitd és magnézium-sztearat. A kapszulahéj tartalma: zselatin,
titan-dioxid (E171), tovabba a 25 mg-os Wilzin esetében brilianskék FCF (E133), az 50 mg-os Wilzin
esetében ,,Sunset yellow” FCF (E110). A jelolo tinta fekete vas-oxidot (E172) és sellakot tartalmaz.

Milyen a Wilzin kiilleme és mit tartalmaz a csomagolas

A Wilzin 25 mg-os kapszula zoldeskék szind, ,,93-376” jelzéssel.

A Wilzin 50 mg-os kapszula 4tlatszatlan, narancssarga szint, ,,93-377” jelzéssel.
Polipropilénbdl és polietilénbdl késziilt kupakkal lezart polietilén tartalyban keriil forgalomba. A
tartaly 250 kapszulat, valamint egy vattatekercset tartalmaz.

A forgalomba hozatali engedély jogosultja
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

F-92800 Puteaux

Franciaorszag

Gyarto

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Franciaorszag

vagy

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30, rue des Peupliers
F-92000 Nanterre
Franciaorszag
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

A készitményhez kapcsolddo tovabbi kérdéseivel forduljon a forgalomba hozatali engedély

jogosultjanak helyi képviseletéhez.

Belgique/Belgié/Belgien
Recordati
Tél/Tel: +32 2 46101 36

Bbnarapus

Recordati Rare Diseases
Tem.: +33 (0)1 47 73 64 58
OpaHuus

Ceska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francie

Danmark

Recordati AB.

TIf.: +46 8 545 80 230
Sverige

Deutschland
Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Eesti

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Rootsi

EALGda

Recordati Rare Diseases
TnA: +33 147 73 64 58
ToAlia

Espaiia
Recordati Rare Diseases Spain S.L.U.
Tel: +34 91 659 28 90

France
Recordati Rare Diseases
Tél: +33 (0)1 47 73 64 58

Hrvatska

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuska
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Lietuva

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

Luxembourg/Luxemburg
Recordati

Tél/Tel: +32 2 46101 36
Belgique/Belgien

Magyarorszag
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franciaorszag

Malta

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 1 47 73 64 58
Franza

Nederland
Recordati

Tel: +32 2 46101 36
Belgié

Norge
Recordati AB.
TIf : +46 8 545 80 230

Sverige

Osterreich

Recordati Rare Diseases Germany GmbH
Tel: +49 731 140 554 0

Deutschland

Polska

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francja

Portugal
Recordati Rare Diseases SARL
Tel: +351 21 432 95 00

Romania

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Franta



Ireland

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
France

Island

Recordati AB.
Simi:+46 8 545 80 230
Svipjod

Italia
Recordati Rare Diseases Italy Srl
Tel: +39 02 487 87 173

Kvnpog

Recordati Rare Diseases
TnA : +33 147 73 64 58
ToAlia

Latvija

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Zviedrija

Slovenija

Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francija

Slovenska republika
Recordati Rare Diseases
Tel: +33 (0)1 47 73 64 58
Francuzsko

Suomi/Finland
Recordati AB.
Puh/Tel : +46 8 545 80 230

Sverige

Sverige
Recordati AB.
Tel : +46 8 545 80 230

A betegtajékoztato legutobbi feliilvizsgalatanak datuma:

A gyogyszerr6l részletes informacid illetve ritka betegségekrol és azok kezelésérol szol6 honlapok
cimei az Eurépai Gyogyszerligynokség internetes honlapjan (https://www.ema.europa.cu) talalhatok.
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