BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Wilzin 25 mg héarda kapslar

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje hard kapsel innehaller 25 mg zink (vilket motsvarar 83,92 mg zinkacetatdihydrat).

For fullstdandig forteckning over hjélpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Hard kapsel.
Vattenbld ogenomskinlig kapsel, méarkt ”93-376”.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer
Behandling av Wilsons sjukdom.

4.2 Dosering och administreringssitt

Behandling med Wilzin bor initieras under uppsikt av en ldkare med erfarenhet av behandling av
Wilsons sjukdom (se avsnitt 4.4). Behandling med Wilzin &r livsléng.

Det dr ingen skillnad i dos mellan symtomatiska och presymtomatiska patienter.
Wilzin finns tillgédngligt som 25 mg eller 50 mg harda kapslar.

Dosering

* Vuxna:
Den vanliga dosen dr 50 mg tre gdnger dagligen med en maximal dos pa 50 mg fem ganger
dagligen.

* Barn och ungdomar:
Data ar véldigt begriansade hos barn under sex &r men profylaktisk behandling bor 6vervigas
sa tidigt som mojligt. De rekommenderade
doserna ér foljande:
- fran 1 till 6 &r: 25 mg tva ganger dagligen
- frén 6 till 16 ar om kroppsvikten dr under 57 kg: 25 mg tre ganger dagligen
- frén 16 ar eller om kroppsvikten dr over 57 kg: 50 mg tre ganger dagligen.
* Gravida kvinnor:
En dos pa 25 mg tre ganger dagligen ér vanligtvis effektiv men dosen bor justeras
enligt kopparnivaer (se avsnitt 4.4 och avsnitt 4.6).

I samtliga fall bor dosen justeras enligt terapeutisk monitorering (se avsnitt 4.4).

Administreringssétt

Wilzin maste tas pa fastande mage, minst en timme fore eller tvé-tre timmar efter méltider. Vid
héndelse av gastrisk intolerans, som ofta uppstar med morgondosen, kan denna dos skjutas upp till
mitt pa formiddagen, mellan frukost och lunch. Det dr ocksa mojligt att ta Wilzin med lite protein,
sasom kott (se avsnitt 4.5).



Till barn som inte kan svilja kapslarna, bor kapslarna 6ppnas och innehéllet blandas med lite vatten
(mojligtvis vatten smaksatt med socker eller sirap).

Niér en patient byter frén behandling med kelatbildande likemedel till underhéllsbehandling med
Wilzin, bor samtidig behandling med kelerande ldkemedel fortgd under tva till tre veckor, eftersom
detta dr den tid det tar for zinkbehandlingen att inducera maximal metallotioneininduktion och full
blockad av kopparabsorption. Kelerande liakemedel och Wilzin bor ges med minst en timmes
mellanrum.

4.3 Kontraindikationer
Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjélpimne som anges i avsnitt 6.
4.4 Varningar och forsiktighet

Zinkacetatdihydrat rekommenderas ej som initial terapi hos symtomatiska patienter pd grund av att
dess verkan intrdder langsamt. Symtomatiska patienter méste initialt behandlas med ett kelaterande
lakemedel; forst nir kopparnivaerna ligger under toxiska troskelvirden och patienterna ar kliniskt
stabila, kan underhallsbehandling med Wilzin dvervigas.

Medan man invéntar zinkinducerad duodenal metallotioneinproduktion och atfoljande eftektiv
inhibering av kopparabsorption, kan emellertid zinkacetatdihydrat administreras initialt hos
symtomatiska patienter i kombination med ett kelerande lakemedel.

Aven om det #r ovanligt kan det ske en klinisk forsimring i borjan av behandlingen, vilket ocksa har
rapporterats med kelatbildande likemedel. Huruvida detta 4r relaterat till mobilisering av
koppardepaer eller till ett naturligt sjukdomsforlopp &r fortfarande oklart. I denna situation
rekommenderas ett terapibyte.

Forsiktighet bor vidtas nér patienter med portal hypertension byter fran ett kelaterande ldkemedel till
Wilzin, nér sddana patienter mar bra och behandlingen tolereras. Tva patienter av 16 stycken dog pé
grund av hepatisk dekompensation och avancerad portal hypertension efter att ha bytt fran
penicillamin till zinkbehandling.

Terapeutisk monitorering

Malet med behandlingen &r att upprétthélla fritt koppar i plasma (ockséa kdnt som icke-
ceruloplasminkoppar i plasma) under 250 mikrogram/l (normalt: 100-150 mikrogram/l) och
urinutséndring av koppar under 125 mikrogram/24 timmar (normalt: < 50 mikrogram/24 timmar).
Icke-ceruloplasminkoppar i plasma berdknas genom att subtrahera ceruloplasminbundet koppar fran
totalt koppar 1 plasma, givet att varje milligram av ceruloplasmin innehéller 3 mikrogram koppar.
Endast nir patienterna inte star pa behandling med kelaterande likemedel &r urinutsondringen av
koppar en exakt dterspegling av hur mycket dverskott av koppar som finns i kroppen. Kopparnivaer i
urinen 0kar vanligtvis vid behandling med kelaterande ldkemedel sdsom penicillamin eller trientin.
Nivan av hepatiskt koppar kan inte anvandas for att monitorera terapin, eftersom det inte skiljer mellan
potentiellt toxiskt fritt koppar och metallotioneinbundet koppar.

Hos behandlade patienter kan analyser av zink i urin och/eller plasma vara ett anvindbart matt pa
compliance. Zinkvarden i urin 6ver 2 mg/24 timmar och zink i plasma éver 1250 mikrogram/1
indikerar vanligtvis adekvat compliance.

Som med alla anti-kopparpreparat innebér dverbehandling en risk for kopparbrist, vilket &r speciellt
skadligt for barn och gravida kvinnor, eftersom koppar kravs for en normal tillvdxt och mental
utveckling. I dessa patientgrupper bor kopparnivéer i urinen hallas lite Gver de dvre normala
gransvirdena eller i det dvre normala intervallet (dvs. 40-50 mikrogram/24 timmar).

Laborativ uppfoljning med hematologisk 6vervakning och bestdmning av lipoproteiner bor ocksé
goras for att uppticka tidiga tecken pa kopparbrist, sésom anemi och/eller leukopeni som ett resultat av



benmirgsdepression, liksom en minskning av kvoten mellan HDL-kolesterol och HDL/total-
kolesterol.

Da kopparbrist ocksé kan orsaka myeloneuropati bor lékare vara sérskilt uppmérksamma pé sensoriska
och motoriska symptom och tecken som eventuellt kan tyda pa neuropati eller myelopati hos patienter
som behandlats med Wilzin.

4.5 Interaktioner med andra likemedel och dvriga interaktioner

Andra anti-kopparpreparat

Farmakodynamiska studier utférdes pa patienter med Wilsons sjukdom med en kombination av Wilzin
(50 mg tre ganger dagligen) och askorbinsyra (1 g en gang dagligen), penicillamin (250 mg fyra
génger dagligen) och trientin (250 mg fyra génger dagligen). Studierna visade ingen signifikant
overgripande effekt pd kopparbalansen trots att svaga interaktioner mellan zink och
kelatkomplexbildare (penicillamin och trientin) kunde detekteras med minskad fekal utséondring, men
6kad urinutsondring, av koppar jamfort med enbart zink. Detta beror formodligen pa att
kelatkomplexbildaren till viss del binder zink och foljaktligen reducerar effekten av de bada aktiva
substanserna.

Nir en patient byter frén behandling med kelatbildande 1dkemedel till underhallsbehandling med
Wilzin, bor samtidig behandling med kelerande likemedel fortgé under tva till tre veckor, eftersom
detta &r den tid det tar for zinkbehandlingen att inducera maximal metallotioneininduktion och full
blockad av kopparabsorption. Kelerande ldkemedel och Wilzin bor ges med minst en timmes
mellanrum.

Andra ldkemedel
Absorptionen av zink kan reduceras av jirn- och kalciumtillskott, tetracykliner och fosforinnehallande
foreningar, medan zink kan reducera absorptionen av jérn, tetracykliner och fluorokinoloner.

Mat

Studier pa samtidig administrering av zink med mat som utforts pa friska frivilliga visade att
absorptionen av zink forsenades signifikant av manga livsmedel (inklusive brod, hardkokta dgg, kaffe
och mjolk). Substanser i mat, speciellt fytater och fibrer, binder zink och hindrar det frin att tringa in i
intestinalcellerna. Protein verkar dock paverka minst.

4.6  Graviditet och amning

Graviditet

Data frén ett begrinsat antal exponerade graviditeter hos patienter med Wilsons sjukdom tyder inte pa
skadliga effekter av zink p& embryo/foster eller pa den gravida kvinnan. Fem missfall och tva
missbildningar (mikrocefali och korrigerbar hjartdefekt) rapporterades utav 42 graviditeter.

Djurstudier utférda med olika zinksalter tyder inte pé direkta eller indirekta skadliga effekter med
avseende pé graviditet, embryonal/fetal utveckling, forlossning eller utveckling efter fodseln (se
avsnitt 5.3).

Det &r mycket viktigt att gravida patienter med Wilsons sjukdom fortsétter sin behandling under
graviditeten. Vilken behandling som bor anvéndas, zink eller kelaterande 1dkemedel, bor bestimmas
av lakaren. Dosjusteringar méste goras for att garantera att fostret inte far kopparbrist och noggrann
monitorering av patienten &r obligatorisk (se avsnitt 4.4).

Amning
Zink utsondras 1 human brostmjolk och zinkinducerad kopparbrist hos det ammande barnet kan
intrdffa. Darfor bor amning undvikas under behandling med Wilzin.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Inga studier har utforts.



4.8 Biverkningar

Rapporterade biverkningar finns listade nedan enligt organklass och frekvens. Frekvenserna definieras
som: mycket vanliga (=1/10), vanliga (=1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1,000, <1/100), séllsynta
(>1/10 000, <1/1 000), mycket séllsynta (<1/10 000), ingen kind frekvens (kan inte beréknas fran
tillgdngliga data).

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Organklass Biverkningar
Blodet och lymfsystemet Mindre sideroblastisk anemi, leukopeni
vanliga:
Magtarmkanalen Vanliga: Gastrisk irritation
Undersokningar Vanliga: Okning av amylas, lipas och
alkalisk fosfatas i blodet

Anemi kan vara mikro-, normo- eller makrocytisk och associeras ofta med leukopeni.
Benmairgsundersokning visar vanligtvis karakteristiska “’ringsideroblaster” (dvs utveckling av

roda blodkroppar som innehéller jarnfyllda paranukleédra mitokondrier). Dessa kan vara tidiga tecken
pa kopparbrist och kan forbéttras snabbt vid reduktion av zinkdosen. De méste dock

sérskiljas fran hemolytisk anemi, som vanligtvis intréffar vid okontrollerad Wilsons sjukdom dér
nivéerna av fritt koppar i serum é&r f6rhojda.

Den vanligaste biverkningen dr gastrisk irritation. Detta ér vanligtvis vérst i samband med den forsta
morgondosen och forsvinner efter de forsta behandlingsdagarna. Symptomen kan vanligtvis lindras
genom att skjuta upp dosen till mitten p& formiddagen eller genom att ta dosen med lite protein

Nivéerna av alkalisk fosfatas, amylas och lipas i serum kan 6ka efter nigra veckors behandling.
Nivéerna dtergar vanligtvis till det 6vre normalomradet inom det forsta eller andra behandlingséaret.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Tre fall av akut oral 6verdos med zinksalter (sulfat eller glukonat) har rapporterats i litteraturen. Ett
dddsfall intrédffade hos en 35-arig kvinna pa den femte dagen efter intag av 6 g zink (40 génger den
foreslagna terapeutiska dosen), dar grundorsaken var njursvikt och hemorragisk pankreatit med
hyperglykemisk koma. Samma dos given till en ungdom som behandlades med heltarmsskdljning
ledde inte till nagra symptom forutom krikningar. Ytterligare en ungdom som intog 4 g zink hade
zinknivéer i serum pé ungefér 50 mg/l fem timmar senare och upplevde endast kraftigt illaméende,
krékningar och yrsel.

Overdosering bor behandlas med magskoljning eller inducerad krikning s snart som méjligt for att fa

bort zink som ej absorberats. Tungmetallkelaterande behandling bor 6vervigas om zinknivéerna i
plasma har 6kat markant (> 10 mg/1).

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga medel for matsméltning och Zmnesomséttning
ATC-kod: A16AX05.


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

Verkningsmekanism

Wilsons sjukdom (hepatolentikulér degeneration) ér en autosomal recessiv metabolisk defekt av
hepatisk utsdndring av koppar till gallan. Kopparackumulering i levern leder till hepatocelluldr skada
och cirros. Nér leverns kapacitet att lagra koppar overstigs frisatts koppar i blodet och tas upp i extra-
hepatisk vivnad som till exempel hjdrnan, vilket resulterar i motoriska stérningar och psykiatriska
symptom. Patienterna kan kliniskt uppvisa dvervdgande hepatiska, neurologiska eller psykiatriska
symptom.

Den aktiva delen hos zinkacetatdihydrat &r zinkkatjonen som blockerar den intestinala absorptionen av
koppar fran fodan och reabsorptionen av endogent utsondrad koppar. Zink inducerar produktionen av
metallotionein i enterocyter, ett protein som binder koppar och ddrmed forhindrar dess dverforing till
blodet. Bundet koppar elimineras sedan i samband med att enterocyterna fornyas och doda tarmceller
avgér med avforingen.

Farmakodynamisk effekt

Farmakodynamiska undersdkningar av kopparmetabolism hos patienter med Wilsons sjukdom
inkluderade bestdimning av nettokopparbalans och upptag av radioaktivt méirkt koppar. En daglig dos
pa 150 mg Wilzin fordelat pé tre administreringar visade sig vara effektivt med avseende pa
signifikant reducering av kopparabsorption och inducering av negativ kopparbalans.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Eftersom verkningsmekanismen hos zink &r en effekt p& kopparupptag pé intestinal cellniva, ger inte
farmakokinetiska undersdkningar baserade pa zinknivaer i blodet ndgon anvindbar information om
zinks biotillgdnglighet vid verkningsstillet.

Absorption

Zink absorberas i tunntarmen och dess absorptionskinetik pekar pé en tendens till méttnad vid 6kande
doser. Fraktionell zinkabsorption ar negativt korrelerad med zinkintag. Det stracker sig frén 30 till

60 % vid normalt matintag (7-15 mg/dag) och minskar till 7 % vid farmakologiska doser pa 100
mg/dag.

Distribution

Ungefar 80 % av absorberat zink i blodet distribueras till erytrocyterna och det mesta av dterstoden
binds till albumin och andra plasmaproteiner. Zink lagras huvudsakligen i levern och de hepatiska
zinknivéerna 6kar under underhéllsbehandlingen med zink.

Eliminering

Zinks eliminationshalveringstid i plasma hos friska frivilliga forsokspersoner dr ungefér en timme efter
en dos pa 45 mg. Zink elimineras primart via fekal exkretion och relativt lite via urin och svett. Den
fekala exkretionen beror till storsta delen pa passage av icke absorberat zink men &r ocksé ett resultat
av endogen intestinal utsondring.

5.3 Prekliniska sidkerhetsuppgifter

Man har utfort prekliniska studier med zinkacetat och med andra zinksalter. Tillgidngliga
farmakologiska och toxikologiska data visade stora likheter mellan olika zinksalter och djurarter.
Oralt LDso dr ungeféir 300 mg zink/kg kroppsvikt (ungefar 100 till 150 ganger den humana
terapeutiska dosen). Toxicitetsstudier med upprepad dosering har fastslagit att NOEL (No Observed
Effect Level) ar ungefir 95 mg zink/kg kroppsvikt (ungefér 48 ganger den humana terapeutiska
dosen).



In vitro- och in vivo-tester pekar pa att zink inte har nagon kliniskt relevant genotoxisk aktivitet.
Reproduktionstoxicitetsstudier som gjorts med olika zinksalter visade inga kliniskt signifikanta beldgg
for embryotoxicitet, fostertoxicitet eller teratogenicitet.
Inga konventionella karcinogenicitetsstudier har utforts med zinkacetatdihydrat.
6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning over hjalpimnen
Kapselinnehdll
majsstarkelse
magnesiumstearat
Kapselholje
gelatin

titandioxid (E171)
brilliantblatt FCF (E133)

Tryckfdrg
svart jarnoxid (E172)
shellac
6.2 Inkompatibiliteter
Ej relevant.
6.3 Hallbarhet
3ar
6.4  Sirskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 25°C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Vit HDPE-burk med en forslutning av polypropen och HDPE och innehaller en fyllning
(bomullsrulle). Varje burk innehaller 250 kapslar.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Frankrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/04/286/001



9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkénnandet: 13 oktober 2004
Datum for den senaste fornyelsen: 13 oktober 2009

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta 1&kemedel finns p& Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu.



https://www.ema.europa.eu/

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wilzin 50 mg héarda kapslar

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Varje hard kapsel innehaller 50 mg zink (vilket motsvarar 167,84 mg zinkacetatdihydrat).

Hjdlpamnen:
Varje kapsel innehaller 1,75 mg para-orange (E110)

For fullstdndig forteckning 6ver hjélpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Hard kapsel.
Orange ogenomskinlig kapsel, mérkt ”93-377".

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer
Behandling av Wilsons sjukdom.

4.2 Dosering och administreringssitt

Behandling med Wilzin bor initieras under uppsikt av en ldakare med erfarenhet av behandling av
Wilsons sjukdom (se avsnitt 4.4). Behandling med Wilzin &r livsléng.

Det dr ingen skillnad i dos mellan symtomatiska och presymtomatiska patienter.
Wilzin finns tillgédngligt som 25 mg eller 50 mg harda kapslar.

Dosering

* Vuxna:
Den vanliga dosen dr 50 mg tre gdnger dagligen med en maximal dos pa 50 mg fem ganger
dagligen.

* Barn och ungdomar:
Data ar véldigt begransade hos barn under sex ar men profylaktisk behandling bor 6vervigas
sa tidigt som mojligt. De rekommenderade
doserna ér foljande:
- fran 1 till 6 ar: 25 mg tva ganger dagligen
- frén 6 till 16 ar om kroppsvikten dr under 57 kg: 25 mg tre ganger dagligen
- frén 16 ar eller om kroppsvikten dr over 57 kg: 50 mg tre ganger dagligen.
* Gravida kvinnor:
En dos pa 25 mg tre ganger dagligen ér vanligtvis effektiv men dosen bor justeras
enligt kopparnivaer (se avsnitt 4.4 och avsnitt 4.6).

I samtliga fall bor dosen justeras enligt terapeutisk monitorering (se avsnitt 4.4).

Administreringssétt




Wilzin maste tas pa fastande mage, minst en timme fore eller tvé-tre timmar efter méltider. Vid
héndelse av gastrisk intolerans, som ofta uppstar med morgondosen, kan denna dos skjutas upp till
mitt pa formiddagen, mellan frukost och lunch. Det dr ocksd mojligt att ta Wilzin med lite protein,
sasom kott (se avsnitt 4.5).

Till barn som inte kan svilja kapslarna, bor kapslarna 6ppnas och innehéllet blandas med lite vatten
(mojligtvis vatten smaksatt med socker eller sirap).

Niér en patient byter frén behandling med kelatbildande ldkemedel till underhéllsbehandling med
Wilzin, bor samtidig behandling med kelerande lékemedel fortgd under tva till tre veckor, eftersom
detta dr den tid det tar for zinkbehandlingen att inducera maximal metallotioneininduktion och full
blockad av kopparabsorption. Kelerande liakemedel och Wilzin bor ges med minst en timmes
mellanrum.

4.3 Kontraindikationer
Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
4.4 Varningar och forsiktighet

Zinkacetatdihydrat rekommenderas ej som initial terapi hos symtomatiska patienter pa grund av att
dess verkan intridder langsamt. Symtomatiska patienter méste initialt behandlas med ett kelaterande
lakemedel; forst nir kopparnivaerna ligger under toxiska troskelvéirden och patienterna ar kliniskt
stabila, kan underhéllsbehandling med Wilzin dvervégas.

Medan man invéntar zinkinducerad duodenal metallotioneinproduktion och atfoljande eftektiv
inhibering av kopparabsorption, kan emellertid zinkacetatdihydrat administreras initialt hos
symtomatiska patienter i kombination med ett kelerande ldkemedel.

Aven om det ir ovanligt kan det ske en klinisk forsimring i bérjan av behandlingen, vilket ocksé har
rapporterats med kelatbildande likemedel. Huruvida detta 4r relaterat till mobilisering av
koppardepéer eller till ett naturligt sjukdomsforlopp ér fortfarande oklart. I denna situation
rekommenderas ett terapibyte.

Forsiktighet bor vidtas nér patienter med portal hypertension byter fran ett kelaterande ldkemedel till
Wilzin, nér sddana patienter mar bra och behandlingen tolereras. Tvéa patienter av 16 stycken dog pé
grund av hepatisk dekompensation och avancerad portal hypertension efter att ha bytt fran
penicillamin till zinkbehandling.

Terapeutisk monitorering

Malet med behandlingen &r att upprétthalla fritt koppar i plasma (ocksa kint som icke-
ceruloplasminkoppar i plasma) under 250 mikrogram/I (normalt: 100-150 mikrogram/I) och
urinutséndring av koppar under 125 mikrogram/24 timmar (normalt: < 50 mikrogram/24 timmar).
Icke-ceruloplasminkoppar i plasma berdknas genom att subtrahera ceruloplasminbundet koppar fran
totalt koppar i1 plasma, givet att varje milligram av ceruloplasmin innehéller 3 mikrogram koppar.
Endast nér patienterna inte star pa behandling med kelaterande lakemedel ar urinutséndringen av
koppar en exakt dterspegling av hur mycket dverskott av koppar som finns i kroppen. Kopparnivaer i
urinen 0kar vanligtvis vid behandling med kelaterande ldkemedel sdsom penicillamin eller trientin.
Nivan av hepatiskt koppar kan inte anvandas for att monitorera terapin, eftersom det inte skiljer mellan
potentiellt toxiskt fritt koppar och metallotioneinbundet koppar.

Hos behandlade patienter kan analyser av zink i urin och/eller plasma vara ett anvindbart matt pa
compliance. Zinkvérden i urin dver 2 mg/24 timmar och zink i1 plasma 6ver 1250 mikrogram/1
indikerar vanligtvis adekvat compliance.

Som med alla anti-kopparpreparat innebér dverbehandling en risk for kopparbrist, vilket ar speciellt
skadligt for barn och gravida kvinnor, eftersom koppar krdvs for en normal tillvixt och mental
utveckling. I dessa patientgrupper bor kopparnivéer i urinen hallas lite dver de dvre normala
gransvirdena eller i det dvre normala intervallet (dvs. 40-50 mikrogram/24 timmar).
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Laborativ uppfoljning med hematologisk 6vervakning och bestdmning av lipoproteiner bor ocksé
goras for att upptécka tidiga tecken pa kopparbrist, sésom anemi och/eller leukopeni som ett resultat av
benmirgsdepression, liksom en minskning av kvoten mellan HDL-kolesterol och HDL/total-
kolesterol.

Da kopparbrist ocksa kan orsaka myeloneuropati bor lékare vara sérskilt uppmérksamma pé sensoriska
och motoriska symptom och tecken som eventuellt kan tyda pa neuropati eller myelopati hos patienter
som behandlats med Wilzin.

Kapselhdljet innehéller para-orange (E110) som kan orsaka allergiska reaktioner.
4.5 Interaktioner med andra likemedel och évriga interaktioner

Andra anti-kopparpreparat

Farmakodynamiska studier utférdes pa patienter med Wilsons sjukdom med en kombination av Wilzin
(50 mg tre ganger dagligen) och askorbinsyra (1 g en gang dagligen), penicillamin (250 mg fyra
génger dagligen) och trientin (250 mg fyra génger dagligen). Studierna visade ingen signifikant
overgripande effekt pd kopparbalansen trots att svaga interaktioner mellan zink och
kelatkomplexbildare (penicillamin och trientin) kunde detekteras med minskad fekal utséondring, men
okad urinutsondring, av koppar jamfort med enbart zink. Detta beror formodligen pa att
kelatkomplexbildaren till viss del binder zink och f6ljaktligen reducerar effekten av de bada aktiva
substanserna.

Nér en patient byter fran behandling med kelatbildande lakemedel till underhéllsbehandling med
Wilzin, bor samtidig behandling med kelerande ldkemedel fortga under tva till tre veckor, eftersom
detta &r den tid det tar for zinkbehandlingen att inducera maximal metallotioneininduktion och full
blockad av kopparabsorption. Kelerande likemedel och Wilzin bdr ges med minst en timmes
mellanrum.

Andra ldkemedel
Absorptionen av zink kan reduceras av jirn- och kalciumtillskott, tetracykliner och fosforinnehallande
foreningar, medan zink kan reducera absorptionen av jérn, tetracykliner och fluorokinoloner.

Mat

Studier pa samtidig administrering av zink med mat som utforts pa friska frivilliga visade att
absorptionen av zink forsenades signifikant av manga livsmedel (inklusive brdd, hardkokta dgg, kaffe
och mjolk). Substanser i mat, speciellt fytater och fibrer, binder zink och hindrar det frin att tringa in i
intestinalcellerna. Protein verkar dock paverka minst.

4.6 Graviditet och amning

Graviditet

Data frén ett begrinsat antal exponerade graviditeter hos patienter med Wilsons sjukdom tyder inte pa
skadliga effekter av zink p& embryo/foster eller pa den gravida kvinnan. Fem missfall och tva
missbildningar (mikrocefali och korrigerbar hjartdefekt) rapporterades utav 42 graviditeter.

Djurstudier utférda med olika zinksalter tyder inte pé direkta eller indirekta skadliga effekter med
avseende pé graviditet, embryonal/fetal utveckling, forlossning eller utveckling efter fodseln (se
avsnitt 5.3).

Det &r mycket viktigt att gravida patienter med Wilsons sjukdom fortsétter sin behandling under
graviditeten. Vilken behandling som bor anvéndas, zink eller kelaterande 1dkemedel, bor bestimmas
av lakaren. Dosjusteringar méste goras for att garantera att fostret inte far kopparbrist och noggrann
monitorering av patienten &r obligatorisk (se avsnitt 4.4).

Amning

Zink utsondras 1 human brostmjolk och zinkinducerad kopparbrist hos det ammande barnet kan
intrdffa. Darfor bor amning undvikas under behandling med Wilzin.
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4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
Inga studier har utforts.
4.8 Biverkningar

Rapporterade biverkningar finns listade nedan enligt organklass och frekvens. Frekvenserna definieras
som: mycket vanliga (=1/10), vanliga (=1/100, <1/10), mindre vanliga (>1/1,000, <1/100), séllsynta
(=1/10 000, <1/1 000), mycket séllsynta (<1/10 000), ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran
tillgdngliga data).

Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomrade efter fallande allvarlighetsgrad.

Organklass Biverkningar
Blodet och lymfsystemet Mindre sideroblastisk anemi, leukopeni
vanliga:
Magtarmkanalen Vanliga: Gastrisk irritation
Undersokningar Vanliga: Okning av amylas, lipas och
alkalisk fosfatas i blodet

Anemi kan vara mikro-, normo- eller makrocytisk och associeras ofta med leukopeni.
Benmairgsundersokning visar vanligtvis karakteristiska “’ringsideroblaster” (dvs utveckling av

roda blodkroppar som innehéller jarnfyllda paranukleédra mitokondrier). Dessa kan vara tidiga tecken
pa kopparbrist och kan forbéttras snabbt vid reduktion av zinkdosen. De maéste dock

sérskiljas fran hemolytisk anemi, som vanligtvis intréffar vid okontrollerad Wilsons sjukdom dér
nivéerna av fritt koppar i serum é&r f6rhojda.

Den vanligaste biverkningen dr gastrisk irritation. Detta ér vanligtvis vérst i samband med den forsta
morgondosen och forsvinner efter de forsta behandlingsdagarna. Symptomen kan vanligtvis lindras
genom att skjuta upp dosen till mitten p& formiddagen eller genom att ta dosen med lite protein

Nivéerna av alkalisk fosfatas, amylas och lipas i serum kan 6ka efter ngra veckors behandling.
Nivéerna dtergar vanligtvis till det 6vre normalomradet inom det forsta eller andra behandlingséaret.

Rapportering av missténkta biverkningar

Det &r viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att 1ikemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstinkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Tre fall av akut oral 6verdos med zinksalter (sulfat eller glukonat) har rapporterats i litteraturen. Ett
dddsfall intrédffade hos en 35-arig kvinna pa den femte dagen efter intag av 6 g zink (40 génger den
foreslagna terapeutiska dosen), dar grundorsaken var njursvikt och hemorragisk pankreatit med
hyperglykemisk koma. Samma dos given till en ungdom som behandlades med heltarmsskdljning
ledde inte till nagra symptom forutom krikningar. Ytterligare en ungdom som intog 4 g zink hade
zinknivéer i serum pé ungefér 50 mg/l fem timmar senare och upplevde endast kraftigt illaméende,
krékningar och yrsel.

Overdosering bér behandlas med magskoljning eller inducerad krikning s snart som méjligt for att fa
bort zink som ej absorberats. Tungmetallkelaterande behandling bor 6vervigas om zinknivéerna i
plasma har 6kat markant (> 10 mg/1).

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
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5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga medel for matsmiltning och dmnesomséttning
ATC-kod: A16AX05.

Verkningsmekanism

Wilsons sjukdom (hepatolentikulér degeneration) ér en autosomal recessiv metabolisk defekt av
hepatisk utsdndring av koppar till gallan. Kopparackumulering i levern leder till hepatocelluldr skada
och cirros. Nér leverns kapacitet att lagra koppar overstigs frisatts koppar i blodet och tas upp i extra-
hepatisk vivnad som till exempel hjdrnan, vilket resulterar i motoriska stérningar och psykiatriska
symptom. Patienterna kan kliniskt uppvisa dvervdgande hepatiska, neurologiska eller psykiatriska
symptom.

Den aktiva delen hos zinkacetatdihydrat &r zinkkatjonen som blockerar den intestinala absorptionen av
koppar fran fodan och reabsorptionen av endogent utsondrad koppar. Zink inducerar produktionen av
metallotionein i enterocyter, ett protein som binder koppar och ddrmed forhindrar dess dverforing till
blodet. Bundet koppar elimineras sedan i samband med att enterocyterna fornyas och doda tarmceller
avgér med avforingen.

Farmakodynamisk effekt

Farmakodynamiska undersdkningar av kopparmetabolism hos patienter med Wilsons sjukdom
inkluderade bestdimning av nettokopparbalans och upptag av radioaktivt méirkt koppar. En daglig dos
pa 150 mg Wilzin fordelat pé tre administreringar visade sig vara effektivt med avseende pa
signifikant reducering av kopparabsorption och inducering av negativ kopparbalans.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Eftersom verkningsmekanismen hos zink &r en effekt p& kopparupptag pé intestinal cellniva, ger inte
farmakokinetiska undersokningar baserade pa zinknivaer i blodet ndgon anvindbar information om
zinks biotillgdnglighet vid verkningsstillet.

Absorption

Zink absorberas i tunntarmen och dess absorptionskinetik pekar pé en tendens till méttnad vid 6kande
doser. Fraktionell zinkabsorption ar negativt korrelerad med zinkintag. Det stracker sig frén 30 till

60 % vid normalt matintag (7-15 mg/dag) och minskar till 7 % vid farmakologiska doser pa 100
mg/dag.

Distribution
Ungefar 80 % av absorberat zink i blodet distribueras till erytrocyterna och det mesta av dterstoden

binds till albumin och andra plasmaproteiner. Zink lagras huvudsakligen i levern och de hepatiska
zinknivéerna 6kar under underhéllsbehandlingen med zink.

Eliminering

Zinks eliminationshalveringstid i plasma hos friska frivilliga forsokspersoner dr ungefér en timme efter
en dos pa 45 mg. Zink elimineras primart via fekal exkretion och relativt lite via urin och svett. Den
fekala exkretionen beror till storsta delen pa passage av icke absorberat zink men &r ocksé ett resultat
av endogen intestinal utsondring.

5.3 Prekliniska sidkerhetsuppgifter

Man har utfort prekliniska studier med zinkacetat och med andra zinksalter. Tillgéngliga
farmakologiska och toxikologiska data visade stora likheter mellan olika zinksalter och djurarter.

13



Oralt LDso dr ungefér 300 mg zink/kg kroppsvikt (ungefar 100 till 150 ganger den humana
terapeutiska dosen). Toxicitetsstudier med upprepad dosering har fastslagit att NOEL (No Observed
Effect Level) ar ungeféir 95 mg zink/kg kroppsvikt (ungefér 48 ganger den humana terapeutiska
dosen).

In vitro- och in vivo-tester pekar pa att zink inte har ndgon kliniskt relevant genotoxisk aktivitet.
Reproduktionstoxicitetsstudier som gjorts med olika zinksalter visade inga kliniskt signifikanta beldgg
for embryotoxicitet, fostertoxicitet eller teratogenicitet.

Inga konventionella karcinogenicitetsstudier har utforts med zinkacetatdihydrat.
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6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Kapselinnehdll
majsstirkelse
magnesiumstearat

Kapselholje
gelatin
titandioxid (E171)
para-orange (E110)

Tryckfdirg
svart jarnoxid (E172)
shellac

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3ar
6.4 Sérskilda forvaringsanvisningar
Forvaras vid hogst 25°C.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Vit HDPE-burk med en forslutning av polypropen och HDPE och innehaller en fyllning
(bomullsrulle). Varje burk innehaller 250 kapslar.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Inga sérskilda anvisningar

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

F-92800 Puteaux

Frankrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/04/286/002

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkdnnandet: 13 oktober 2004
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Datum for den senaste fornyelsen: 13 oktober 2009

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta 1&kemedel finns p& Europeiska likemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu.
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BILAGA II

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAB FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Frankrike

eller

Recordati Rare Diseases

Eco River Parc

30, rue des Peupliers

F-92000 Nanterre

Frankrike

I ldkemedlets tryckta bipacksedel ska namn och adress till tillverkaren som ansvarar for frisldppandet

av den relevanta tillverkningssatsen anges.

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Likemedel som med begransningar ldmnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING

Innehavaren av godkénnandet for forsiljning skall underritta Europeiska kommissionen om
marknadsforingsplanerna for detta likemedel som godkénts genom detta beslut.

. Periodiska sikerhetsrapporter
Kraven for att 1dmna in periodiska sékerhetsrapporter for detta likemedel anges i den
forteckning 6ver referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i

direktiv 2001/83/EG och eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska
lakemedelsmyndighetens webbplats.

D. VILLKORELLER BE"GRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Ej relevant.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

YTTRE KARTONGFORPACKNING OCH BURKETIKETT (Wilzin 25 mg harda kapslar)

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wilzin 25 mg héarda kapslar
zink

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehaller 25 mg zink (vilket motsvarar 83,92 mg zinkacetatdihydrat).

|3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

250 hérda kapslar.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Las bipacksedeln fore anvédndning.
For oralt bruk.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25 °C.

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL
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11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/04/286/001

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt lidkemedel.

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Wilzin 25 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
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UPPGIFTER SOM SKALL FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN OCH PA
INNERFORPACKNINGEN

YTTRE KARTONGFORPACKNING OCH BURKETIKETT (Wilzin 50 mg harda kapslar)

1. LAKEMEDLETS NAMN

Wilzin 50 mg héarda kapslar
zink

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje hard kapsel innehaller 50 mg zink (vilket motsvarar 167,84 mg zinkacetatdihydrat).

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Innehéller E110. Se bipacksedel for ytterligare information.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

250 hérda kapslar.

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Las bipacksedeln fore anvédndning.
For oralt bruk.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och riackhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

| 8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Forvaras vid hogst 25 °C.
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Frankrike

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/04/286/002

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

Receptbelagt likemedel.

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

Wilzin 50 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
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B. BIPACKSEDEL
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BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

Wilzin 25 mg hirda kapslar
Wilzin 50 mg hirda kapslar
zink

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta liikemedel. Den innehéller
information som ir viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva lésa den igen.

- Om du har ytterligare fragor vénd dig till ldkare eller apotekspersonal.

- Detta ldkemedel har ordineratsenbart &t dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, dven om
de uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

- Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta géller &ven eventuella
biverkningar som inte némns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande:
Vad Wilzin dr och vad det anvénds for

Vad du beho6ver veta innan du tar Wilzin

Hur du tar Wilzin

Eventuella biverkningar

Hur Wilzin ska forvaras

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

ANl S e

1. Vad Wilzin ir och vad anvinds det for
Wilzin tillhér likemedelsgruppen Ovriga medel for matsméltning och imnesomsittning.

Wilzin ér indicerat for behandling av Wilsons sjukdom, som ar en ovanlig arftlig defekt i
kopparutsondringen. Koppar fran maten, som inte kan elimineras pa ritt sitt, ackumuleras forst i
levern och sedan i andra organ sdsom dgonen och hjérnan. Detta kan eventuellt leda till leverskador
och neurologiska stérningar.

Wilzin blockerar absorptionen av koppar fran tarmen och forhindrar dérigenom att koppar dverfors till
blodet och vidare ackumuleras i kroppen. Koppar som ej har absorberats utsondras via avforingen.

Wilsons sjukdom bestar under hela livet och dérfor dr behovet av denna behandling livslang.

2. Vad du behover veta innan du tar Wilzin

Ta inte Wilzin:
Om du ér allergisk (6verkénslig) mot zink eller nagot annat innehéllsimne i detta likemedel (anges i
avsnitt 6).

Varningar och forsiktighet

Tala med lékare eller apotekspersonal innan du tar Wilzin.

Wilzin rekommenderas vanligtvis inte som startbehandling hos patienter med tecken och symptom pé
Wilsons sjukdom pé grund av att effekten intréder langsamt.

Om du behandlas med ett annat anti-koppar-ldkemedel, tex penicillamin, kan din doktor lagga till
Wilzin innan den forsta behandlingen avslutas.

Som med andra anti-koppar-lakemedel, sdsom penicillamin, kan dina symptom bli vérre efter att
behandlingen har pabérjats. Om sa ér fallet méste du informera din ldkare.
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For att kunna f6lja upp ditt tillstand och din behandling kommer din ldkare regelbundet att kontrollera
ditt blod och din urin. Pa sé sétt sikerstélls att du far tillrdcklig behandling. Monitorering kan pavisa
otillrdcklig behandling (6verskott av koppar) eller 6verflodig behandling (kopparbrist), vilka bada kan
vara skadliga, speciellt for vixande barn och gravida kvinnor.

Du bor tala med ldkare om du upplever ovanlig muskelsvaghet eller onormal kénsel 1 dina armar och
ben dé detta kan tyda pé dverdriven behandling.

Andra likemedel och Wilzin:

Tala om for din lékare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit andra ldkemedel, dven
receptfria sddana.

Rédfrdga din doktor innan du tar nigra andra ldkemedel som kan minska effekten av Wilzin sdsom
jéarn, kalciumtillskott, tetracykliner (antibiotika) eller fosfor. Omvént kan effekten av vissa lakemedel,
sésom jérn, tetracykliner eller fluorokinoloner (antibiotika), minskas av Wilzin.

Wilzin med mat och dryck

Wilzin bor tas pé fastande mage mellan maltider. Speciellt fibrer och en del mjolkprodukter kan
forsena absorption av zinksalter. En del patienter upplever obehag fran magen efter morgondosen. Om
du upplever detta, diskutera med din ldkare.

Denna biverkan kan minskas om morgondosen skjuts upp till mitt p& formiddagen (mellan frukost och
lunch) eller om man tar forsta dosen Wilzin tillsammans med en mindre méngd mat som innehéller
protein, sasom kott (men inte mjolk).

Graviditet och amning
Radfraga din lékare om du planerar att bli gravid. Det dr mycket viktigt att man fortsétter med anti-
koppar-behandlingen under hela graviditeten.

Om du blir gravid under behandlingen med Wilzin kommer din lékare att bestimma vilken behandling
och vilken dos som &r bést i din situation.

Amning bor undvikas om du behandlas med Wilzin. Diskutera detta med din likare.

Korformaga och anvindning av maskiner
Inga studier har gjorts avseende paverkan pd formégan att kora och anvinda maskiner.

Wilzin innehaller gul-orange (E110)
Wilzin 50 mg harda kapslar innehaller para-orange (E110) som kan orsaka allergiska reaktioner.

3. Hur du tar Wilzin

Ta alltid detta 1akemedel enligt likarens anvisningar. Radfraga ldkare eller apotekspersonal om du ar
osiker. For de olika dosregimerna finns Wilzin tillgdngliga som 25 mg eller 50 mg harda kapslar.

* Vuxna:
Den vanliga dosen dr en hérd kapsel av Wilzin 50 mg (eller tva harda kapslar av Wilzin 25
mg) tre ganger dagligen. Maximal dygnsdos 4r en hérd kapsel av Wilzin 50 mg (eller tva
hérda kapslar av Wilzin 25 mg) 5 ganger dagligen.
* Barn och ungdomar:
De vanliga doserna ir:
- fran 1 till 6 ar: 1 hard kapsel av Wilzin 25 mg tvé ganger dagligen
- frén 6 till 16 &r om kroppsvikten dr under 57 kg: 1 hérd kapsel av Wilzin 25 mg tre ganger
dagligen
- frén 16 ar eller om kroppsvikten &r 6ver 57 kg: 2 harda kapslar av Wilzin 25 mg eller
1 hérd kapsel av Wilzin 50 mg tre ganger dagligen.
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Ta alltid Wilzin pa fastande mage, minst en timme fore eller 2-3 timmar efter méltider. Om
morgondosen inte tolereras vél (se avsnitt 4) dr det mojligt att skjuta upp den till mitt pa formiddagen,
mellan frukost och lunch. Det &r ocksé mojligt att ta Wilzin med lite protein, sdsom kott.

Om du har forskrivits Wilzin med ett annat anti-koppar-ldkemedel, som tex. penicillamin, 14t det ga
minst en timme mellan de tvd medicinerna.

Om du ger Wilzin till barn som inte kan svilja kapslarna, 6ppna kapseln och blanda pulvret med lite
vatten (mojligtvis vatten smaksatt med socker eller sirap).

Om du har tagit for stor méingd av Wilzin:
Om du tar mer Wilzin dn vad som forskrivits kan du uppleva illaméende, krdkningar och yrsel. Om sé

ar fallet méste du radfraga din lékare.

Om du har glomt att ta Wilzin:
Ta inte dubbel dos for att kompensera dos du glomt.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla l&kemedel kan detta ladkemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behover inte fa
dem.

Dessa biverkningar kan intriffa enligt sérskilda frekvenser, som definieras som foljer:

e mycket vanliga: drabbar fler &n 1 pd 10 anvindare

e vanliga: drabbar 1 till 10 av 100 anvindare

e mindre vanliga: drabbar 1 till 10 av 1000 anvéndare
e sillsynta: drabbar 1 till 10 av 10 000 anvéndare

e mycket séllsynta: drabbar firre &n 1 av 10 000 anvéndare

e ingen kénd frekvens: kan inte beréknas frén tillgéngliga data

Vanliga:
* Efter intag av Wilzin kan magirritation forekomma, speciellt i bérjan av behandlingen.
* Fordndringar i blodprover har rapporterats inklusive en 6kning av vissa lever- och
bukspottskortelenzym.

Mindre vanliga:
¢ En minskning av roda och vita blodkroppar kan férekomma.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare eller apotekspersonal. Detta giller dven eventuella
biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar direkt via det
nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan du bidra till
att 0ka informationen om lékemedels sékerhet.

5. Hur Wilzin ska forvaras

e Forvara detta ldkemedel utom syn- och riackhall fo6r bam.

e Anviénds fore utgdngsdatum som anges pé burken och kartongen, efter EXP. Utgangsdatumet ar
den sista dagen i angiven manad.

e Forvaras vid hogst 25 °C.
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Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte léngre anvénds. Dessa étgérder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningen innehéller och évriga upplysningar
Innehallsdeklaration

- Den aktiva substansen ér zink. Varje hérd kapsel innehaller 25 mg zink (vilket motsvarar 83,92
mg zinkacetatdihydrat) eller 50 mg zink (vilket motsvarar 167,84 mg zinkacetatdihydrat).

- Ovriga innehéllsimnen #r: majsstirkelse och magnesiumstearat. Kapselhdljet innehaller gelatin,
titandioxid (E171) samt antigen brilliantblatt FCF (E133) for Wilzin 25 mg, eller para-orange
(E110) for Wilzin 50 mg. Tryckfargen innehéller svart jarnoxid (E172) och shellac.

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Wilzin 25 mg &r en vattenbld hard kapsel, mérkt 793-376".

Wilzin 50 mg &r en orange ogenomskinlig hérd kapsel, méarkt ”93-377”.

Finns tillgéngligt i forpackningar om 250 harda kapslar i polyetenburkar med forslutning av
polypropen och polyeten. Burkarna innehéller ocksa en fyllning av bomull.

Innehavare av godkinnande for forsiljning
Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle

F-92800 Puteaux

Frankrike

Tillverkare

Recordati Rare Diseases

Tour Hekla

52 avenue du Général de Gaulle
F-92800 Puteaux

Frankrike

eller

Recordati Rare Diseases
Eco River Parc

30, rue des Peupliers
F-92000 Nanterre
Frankrike

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsdljning om du vill veta mer om detta
lakemedel:

Belgique/Belgié/Belgien Lietuva

Recordati Recordati AB.

Tel/Tel: +32 2 46101 36 Tel: +46 8 545 80 230
Svedija

Bbnarapus Luxembourg/Luxemburg

Recordati Rare Diseases Recordati

Tem.: +33 (0)1 47 73 64 58 Tel/Tel: +32 2 46101 36

Opanuus Belgique/Belgien

29



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

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

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

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
Francija

Suomi/Finland

Recordati AB.

Puh/Tel : +46 8 545 80 230
Sverige

Sverige
Recordati AB.
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Tnh:+33 147 73 64 58 Tel : +46 8 545 80 230
ToAlia

Latvija

Recordati AB.

Tel: +46 8 545 80 230
Zviedrija

Denna bipacksedel dndrades senast

Ytterligare information om detta 1dkemedel finns p& Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
https://www.ema.europa.eu. Dér finns ocksé lankar till andra webbplatser rorande séllsynta sjukdomar
och behandlingar.
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