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NEM EGESZSEGUGYI SZAKEMBEREKNEK SZOLO OSSZEFOGLALO

Az Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet értékelte a Zinkorot 25 mg
tabletta gyogyszerkészitményre vonatkozo kérelmet minéségi, valamint nem-klinikai és klini-
kai biztonsagossag és hatdsossag szempontjabol, azt megfelelonek talalta, majd az Intézet ki-
adta a gyogyszer forgalomba hozatali engedélyét. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a
Worwag Pharma GmbH & Co KG.

A Zinkorot 25 mg tabletta gyogyszerkészitmény cink-orotat-dihidrat formajaban cinket tartal-
maz hatéanyagként.

Egyéb 6sszetevok:
Vizmentes kolloid szilicium-dioxid, mikrokristalyos celluléz, povidon K 30, kroszkarmell6z-
natrium, talkum, magnézium-sztearat.

A Zinkorot 25 mg tabletta (tovabbiakban Zinkorot) fehér, kerek, mindkét oldalan lapos, egyik
oldalan bemetszéssel ellatott tabletta, amely egyenlé adagokra oszthatd. 20, 50, ill. 100 db
kiszerelésben, atlatsz6 PVC//Al buborékcsomagolasban és dobozban keriilhet kereskedelmi
forgalomba.

A cink nélkiil6zhetetlen nyomelem, mely szdmos enzimben jelen van, strukturalis, katalitikus
¢és szabalyoz6 szerepet tolt be a sejtbioldgiaban.

A Zinkorot 25 mg tabletta igazolt cinkhiany esetén a cink pétlasara szolgal, amennyiben az
ajanlott napi cinkmennyiség bevitele a felndtt egyén egészséges taplalkozasaval nem érhetd el.

A cink fontos szerepet jatszik:
e az immunrendszer mikodésében;
a bor és borfiiggelékek (korom, haj) épségének megdrzésében;
a sebgyogyulasban;
az izlelés €s szaglas teriiletén;
a pajzsmirigy mikodésében;
a novekedésben ¢€s fejlddésben;
a herék érésében;
az idegrendszer mikodésében €s az inzulin (az energia- €s cukor metabolizmust sza-
balyoz6 hormon) termelddésében.

A cinkre sziikség van az idegrendszer egészséges mitkodéséhez és fejlddéséhez, mivel bizonyi-
tott, hogy a cink hidanya vagy tulzott mértéki felhalmozddasa a szervezetben magatartas-zava-
rokhoz, a kdzponti idegrendszer rendellenes fejlodéséhez és idegrendszeri problémakhoz ve-
zethet.

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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Tudnivalék a Zinkorot alkalmazasa elott
Ne alkalmazza a Zinkorot 25 mg tablettdt

o aki allergias a cink-orotat-dihidratra, a cinkre vagy a gyogyszer egyéb Osszetevdjére.
Figyelmeztetések és ovintézkedések

A Zinkorot szedése el6tt a beteg beszéljen kezelGorvosaval vagy gyogyszerészével. A cink be-
folyéasolhatja a réz felszivodasat. Aki hosszl ideig szedi a Zinkorot tablettat, annak ajanlott a
vérének réztartalmat ellendrizni.

Gyermekek és serdiilok

A készitmény biztonsagossagat €s hatdsossagat gyermekek és serdiilok esetében nem igazoltak,
ezért e készitmény 18 éves ¢életkor alatti alkalmazédsa nem javasolt.

Egyéb gyogyszerek és a Zinkorot 25 mg tabletta

A beteg feltétlentil tajékoztassa kezelGorvosat vagy gyogyszerészét, a jelenleg vagy nemrégiben
szedett, valamint szedni tervezett egyéb gyogyszereirdl.

Ez kiilonosen fontos az alabbi gyogyszerek esetében:

. A kelatképzo-anyagok (amelyek fémionokkal komplexet képeznek, és a nehézfémeket
eltavolitjak a szervezetbdl), mint példaul a D-penicillamin, dimerkaptopropan-szul-
fonsav (DMPS), dimerkapto-szukcinsav (DMSA) és az etilén-diamin-tetraacetat
(EDTA), csokkenthetik a cink felszivodasat vagy meggyorsithatjak a szervezetbdl
valo kitirtilését.

o A réz, kalcium és vas egyidejii szedése csokkentheti a cink felszivodasat.

o A cink nagy adagban val6 bevitele csokkentheti a réz- és vasfelszivodast.

o A cink csokkenti a tetraciklinek, az ofloxacin és egyéb kinolonok (antibiotikumok,
példaul norfloxacin, ciprofloxacin) felszivodasat. Emiatt a cink €s az emlitett gyogy-
szerek beszedése kozott legalabb 3 dranak el kell telnie.

A Zinkorot 25 mg tabletta egyidejii alkalmazasa étellel, itallal és alkohollal

A magas fitinsav-tartalmu ételek (példaul gabonatermékek, hiivelyesek, magvak) csokkentik a
cink felszivodasat. Utalasok vannak arra, hogy a kaveé is csokkenti a cinkfelszivddast.

Terhesség, szoptatds és termékenység

Aki terhes vagy szoptat, illetve fennall esetében a terhesség lehetdsége vagy gyermeket
szeretne, a gyogyszer alkalmazésa el6tt beszéljen kezeldorvosaval vagy gyogyszerészével.

Terhesség €s szoptatas ideje alatt a Zinkorot 25 mg tablettat kizardlag cinkhidnyos-allapot ese-
tén szabad szedni.
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A készitmény hatasai a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziikséges képessegekre

A Zinkorot 25 mg tabletta nem befolyasolja a gépjarmiivezetéshez és a gépek kezeléséhez sziik-
séges képességeket.

A Zinkorot 25 mg tabletta natriumot tartalmaz.

A készitmény kevesebb, mint 1 mmol (23 mg) natriumot tartalmaz adagolési egységenként,
azaz gyakorlatilag ,,natriummentes”.

Hogyan kell alkalmazni a Zinkorot-ot?

Ezt a gyogyszert mindig pontosan a betegtajékoztatéban leirtaknak, vagy a kezeldorvos vagy
gyogyszerész altal elmondottaknak megfeleléen kell szedni. Amennyiben a beteg nem biztos
az adagoldsban, kérdezze meg kezeldorvosat vagy gyogyszerészét.

A készitmény ajanlott adagja:
Feln6ttek szamara naponta fél- vagy egy darab tabletta.

A kezelés id6tartama: )
A kezelés idOtartama a terdpia sikerességétdl fiigg. Altalaban 4-12 hét.

Az alkalmazas moédja:

A Zinkorot 25 mg tablettat szajon at, elegend6 folyadékkal, étkezésekt6l jol elkiilonitve kell
bevenni. A Zinkorot 25 mg tablettat nem szabad étkezés kozben beszedni. A tabletta egyenld
adagokra oszthato.

Alkalmazasa gyermekeknél és serdiiloknél
A készitmény biztonsagossagat és hatasossagat gyermekek és serdiilok esetében nem igazol-
tak, ezért e készitmény 18 éves életkor alatti alkalmazéasa nem javasolt.

Mi a teendd, ha az eldirtndl tobb Zinkorot 25 mg tablettat vett be a beteg?

Aki az el6irtnal nagyobb mennyiségii tablettat vett be, forduljon orvoshoz. Specialis ellatasra
lehet sziikség abban az esetben, ha a beteg az el6irtnal tobb Zinkorot 25 mg tablettat szedett
be. Az eldirtnal tobb gyogyszer beszedése hanyingert, hanyast, levertséget, fejfajast és szédii-
1ést okozhat, és karos hatassal lehet a gépjarmiivezetéshez €s a gépek kezelés¢hez sziikséges
képességekre.

A tuladagolés egyéb tiinetei:
Emésztorendszeri zavarok, fémes iz érzése a nyelven, hasi fajdalom, hdnyinger €és hanyas, le-
vertség, fejfajas, vérszegénység (csokkent vordsvértestszam) és szédiilés.

Mi a teendd, ha a beteg elfelejtette bevenni a Zinkorot 25 mg tablettat?
Aki adagjat elfelejtette bevenni, tegye ezt meg akkor, amikor eszébe jut, kivéve, ha mar itt az

ideje a kovetkez6 adag bevételének. A beteg a kihagyott tabletta potlasara ne alkalmazzon
kétszeres adagot.
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Mi a teendo, ha a beteg ido elott abbahagyja a Zinkorot 25 mg tabletta szedését?
Nem ismeretes mellékhatasok jelentkezése a Zinkorot 25 mg tablettaszedés abbahagyasa utan.

Ha barmilyen tovabbi kérdése felmeriil a gyogyszer alkalmazasaval kapcsolatban, a kezeléor-
vos vagy gyogyszerész segitsége kérhetd.

Lehetséges mellékhatasok

Mint minden gyogyszer, igy ez a gyogyszer is okozhat mellékhatdsokat, melyek azonban nem
mindenkinél jelentkeznek.

Allergias (tulérzékenységi) reakcio esetén azonnal abba kell hagyni a készitmény szedését
és haladéktalanul orvoeshoz fordulni. Forduljon azonnal orvoshoz, aki az alabbi tiinetek
barmelyikét észleli:

o nehézlégzés;

e a garat elzarddasa;

e az ajak, nyelv vagy arc dagadasa;

e csalankilités, borkitités.

Nagyon ritka mellékhatdsok (10 000-bél legfeljebb 1 beteget érinthet):

A cinksokkal torténd kezelés kezdetén el6fordulhat hasi fajjdalom, hanyinger, emésztési zava-
rok és hasmenés. Ha a tablettadt €hgyomorra veszi be, ezek a tiinetek gyakrabban fordulnak elé.
Amennyiben nem szedi tovabb a készitményt, a tiinetek révid idon beliil elmulnak.

Ha a beteg nagy adagban és hosszu ideig szedi a Zinkorot 25 mg tablettat, ajanlott a vérének
réztartalmat rendszeresen ellendriztetni mivel a cink befolyéasolhatja (csokkentheti) a réz felszi-
vodasat, ami rézhianyhoz vezethet.

Hogyan kell a Zinkorot-ot tarolni?

Ez a gyogyszer nem igényel kiilonleges tarolast.

A gyogyszer gyermekektdl elzarva tartando!
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TUDOMANYOS OSSZEFOGLALO

Ez a modul a Zinkorot 25 mg tabletta forgalomba hozatali engedélyezési eljarasa soran végzett
tudomanyos értékelését tartalmazza. Az eljaras 2012. marcius 27. fejezodott be. Az eljaras leza-
rasa utani lényeges valtoztatasokat lasd a “Mddositasok” modulban.
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l. BEVEZETES

Kérelmezd az emberi felhasznalasra szant gydgyszerek kozosségi kodexérdl szo16 Europai Par-
lament és a Tanacs 2001/83/EK iranyelve 10 a cikk és az 1. sz. melléklet II. rész 1. pontja,
valamint az ezzel harmonizalt magyar jogszabalyok: az emberi alkalmazasra keriil6 gyogysze-
rekrél és egyéb, a gyogyszerpiacot szabalyozé torvények modositasarol szold 2005. évi XCV.
torvény felhatalmazasa alapjan kiadott, az emberi felhasznalasra keriilé gyogyszerek forga-
lomba hozatalanak és gyartasanak engedélyezésérol szolo 450/2017. (XII. 27.) Korm. rendelet
5. § (10) bekezdésében foglaltaknak megfelelden jol megalapozott gyogyaszati felhasznalason
alapul6 forgalomba hozatali engedély iranti kérelmet nyujtott be.

A mindségre, a relativ artalmatlansagra és a hatasossagra vonatkozo6 adatok értékelése utan az
Orszagos Gyogyszerészeti és Elelmezés-egészségiigyi Intézet engedélyezte a Zinkorot 25 mg
tabletta gyogyszer forgalomba hozatalat. A forgalomba hozatali engedély jogosultja a Worwag
Pharma GmbH & Co. KG.

A készitmény hatéanyaga: cink (cink-orotat-dihidrat formajaban)

A forgalomba hozatali engedély az emberi felhasznalasra keriil6 gydgyszerek forgalomba ho-
zatalanak és gyartasanak engedélyezésérdl szolo 450/2017. (XII. 27.) Korm. rendelet 5. § (10)
bekezdése és az emberi alkalmazasra keriilé gyodgyszerek forgalomba hozatalardl szo6lod
52/2005. (XI. 18.) EiiM rendelet 1. sz. melléklete 2. rész 1. pontja alapjan (nemzeti eljaras,

megalapozott és elfogadott gydgyaszati felhasznalasra hivatkozé beadvany) kertilt kiadasra.

A készitmény hatéanyaga a cink-orotat-dihidrat, a hatéanyag 10 éve jol megalapozott
gyogyaszati felhasznalassal rendelkezik az EGT-ben.

A Zinkorot 25 mg tabletta javallata:

Igazolt cinkhiany kezelésére amennyiben ez egészséges taplalkozassal nem megoldhato.
Ez a gydgyszer felndttek szamara javallott.

A javallatok és az adagolas részletes leirasa az alkalmazasi eldirasban talalhato.
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1. MINOSEGI SZEMPONTOK

1.1 Bevezetés

A kérelmez6 az emberi alkalmazasra keriilo gyogyszerekrdl €s egyéb, a gyogyszerpiacot sza-
balyozo torvények modositasardl sz61o 2005. évi XCV. torvény felhatalmazésa alapjan kiadott,
az emberi felhasznalasra keriilo gyogyszerek forgalomba hozatalanak és gyartasanak engedé-
lyezésérdl sz616 450/2017. (XII. 27.) Korm. rendelet 5. § (10) bekezdésében foglaltaknak meg-
feleléen jol megalapozott gyogyaszati felhasznalason alapulé forgalomba hozatali engedély
iranti kérelmet nyujtott be.

A Zinkorot 25 mg tabletta gyogyszerkészitmény cink-orotat-dihidrat formajaban cinket tartal-
maz hatéanyagként.

A kérelem alapja a ,,JO1 megalapozott (széles korit) gyogyaszati alkalmazas”, melynek alata-
masztasara megfelelé dokumentaciot nyujtottak be.

1.2 Hatoanyag — Cink-orotat-dihidrat

A cink-orotat-dihidrat hatéanyag mindségére és gyartasara vonatkozo adatokat a kérelmez6 ha-
toanyagra vonatkozé alapadatok (Active Substance Master File) formajaban nyujtotta be, mel-
I€kelve a hatdbanyaggyartd hozzéjarulasat tantsitod nyilatkozatot.

Nemzetkozi szabadnév (INN): cink-orotat-dihidrat
Kémiai név: (i) 1,2,3,6-tetrahidropirimidin-2,6-dioxo-4-karboxilsav, cinks6, dihidrat
(ii) cink uracil-6-karboxilat-dihidrat

Szerkezet:

m2e | AN 2H,0

A cink-orotat-dihidrat fehér vagy csaknem fehér kristalyos por, vizben alig oldodik, metanolban
¢és 98%:-os etanolban gyakorlatilag nem oldddik. A vegyiiletre a polimorfia nem jellemzd.

A hatéanyaggyartd a hatéanyag szerkezetét spektroszkopiai modszerekkel megfelelden iga-
zolta, valamint benyujtotta a sziikséges informaciokat a gyartasra vonatkozoan.

A gyartas és a hatdanyag jellemzése megfelel az érvényes CHMP utmutatoknak.

10
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A hatdéanyag nem hivatalos az Europai Gyogyszerkonyvben, ezért a hatdbanyaggyartd sajat mi-
ndségi kovetelményt dolgozott ki, mely tartalmazza a kiillemre, az azonositasra, a kémhatésra,
a cinktartalomra, a szaritasi veszteségre €s a szennyezokre vonatkozd paramétereket. A szeny-
nyezésprofilt - 6sszhangban a Ph. Eur altalanos cikkelyével és az ICH Q3 iranyelvvel - részle-
tesen ismertette.

Az analitikai vizsgalatokat az Europai Gyogyszerkonyv vonatkozo cikkelyei alapjan, valamint
a hatoanyaggyarto altal kifejlesztett, validalt moédszerekkel végzik.

A mindségi kovetelményekben rogzitett hatarértékeket megfeleléen indokoltak, gyartasi tételek
adataival alatamasztottak. Ez utobbiak egyben igazoljak az analitikai modszerek jo teljesitoké-
pességét és a gyartds egyenletességét is. A hatéanyag mindsitésekor alkalmazott referencia
anyagokat megfelelden jellemezte mind a hatdéanyaggyartod, mind a készitménygyarto.

A hatdéanyag megfelel az Europai Gyogyszerligynokség (EMA) genotoxikus szennyezokrol ki-
adott iranymutatasanak.

Stabilitasi vizsgalatok soran egyetlen vizsgalt paraméterben sem észleltek jelentds valtozast. A
javasolt csomagoloanyagban az Gjra-vizsgalati id6t a benyujtott stabilitdsi adatok megfeleléen
alatamasztottak.

A hatéanyaggyartas helyes gydgyszergyartasi gyakorlatnak valé (GMP) megfeleldségét a ké-
relmezé megfeleléen igazolta.

1.3 Gyogyszerkészitmény

A készitmény fehér, kerek, mindkét oldalan lapos, egyik oldalan bemetszéssel ellatott tabletta.
A tabletta egyenl6 adagokra oszthato
Csomagolasa atlatszé PVC {6liabol és aluminium f6liabol all6 buborékcsomagolas.

A gyogyszerészeti fejlesztés célja szisztémas alkalmazésra szolgalo, 25 mg cinket tartalmazé
készitmény kifejlesztése volt, melyet megfeleléen dokumentaltak. A készitmény végsd mind-
ségi és mennyiségi Osszetételének kivalasztasat a vizsgalt dsszetételek gyogyszerészeti vizsga-
latainak eredményei alatamasztjak.

A fejlesztés eredményeképp a készitmény a kovetkezd segédanyagokat tartalmazza: magné-
zium-sztearat, vizmentes kolloid szilicium-dioxid, kroszkarmell6z-natrium, talkum, povidon K
30, mikrokristalyos celluloz.

A segédanyagok mindsége megfelel az Europai Gyodgyszerkonyv vonatkoz6 egyedi €s altalanos
cikkelyeinek. A készitmény mentessége a fert6z0 szivacsos agyveldbetegség (TSE) korokozo-
jatol - 6sszhangban az Eurdpai Gyodgyszerkonyv vonatkozo6 altalanos cikkelyével - garantalt.

A gyartas folyamatabréja és a szoveges leirds a gyartaskozi vizsgalatokkal megfelelden részle-

tes. A gyartasi tételek mérete rogzitett. A gyartohely helyes gydgyszergyartasi gyakorlatnak
valo megfeleldsége bizonyitott.
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A készitmény mindségi kovetelményei megfelelnek az Eurdpai Gyogyszerkonyv relevans
gyogyszerforma cikkelyének és a Nemzetk6zi Harmonizéacios Konferencia (ICH) Q6A irany-
mutatasanak. A készitmény analitikai modszereinek leirasa kellden részletes, a nem gyogyszer-
konyvi mddszerek validalasa az ICH irdnymutatasoknak megfeleld. A benyujtott gyartasi téte-
lek analitikai eredményei megfelelnek a specifikacionak.

A készitmény minésitéséhez alkalmazott referenciaanyagokat megfelelden jellemezték, anali-
tikai bizonylatait benyujtottak.

A csomagoldanyag mindsége megfelel az elsddleges csomagoldéanyagokra vonatkozo Eurdpai
Gyobgyszerkonyvi cikkelynek és EK rendeleteknek.

A készitmény stabilitasi vizsgalatait a relevans iranyelveknek megfeleléen végezték. A stabili-
tasi adatok alatamasztjak az 5 év lejarati idot. A készitmény nem igényel kiilonleges tarolast.

A készitmény alkalmazasi eldirasa, betegtajékoztatdja és cimkéje gyogyszerészeti szempontbol
elfogadhato.

1.4 A kémiai, gyogyszerészeti és bioloégiai szempontok megbeszélése
A készitmény mindsége megfelel az érvényes hatdsagi kovetelményeknek, a kért lejarati ido

végéig bizonyitott a hatébanyag és a készitmény megfeleld mindsége. A gyartas €s a mindségi
eldirasok kellden alatdmasztjak a készitmény biztonsdgossagat és hatékonysagat.
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I11.  NEM-KLINIKAI SZEMPONTOK

111.1 Bevezetés

A hatdanyag farmakologiai, farmakokinetikai €s toxikoldgiai tulajdonsagai jol ismertek. Ennek
megfeleléen a készitmény kockazat/haszon aranyanak megitéléséhez tovabbi nem-klinikai
vizsgélatok elvégzésére nem volt sziikség.

A beadvany szakirodalmon alapul¢ értékelésben 0sszegzi a hatdbanyag farmakodinamias, kine-
tikai és toxikologiai jellemzdivel kapcsolatos ismereteket. A szakirodalmon alapulé nem-Kklini-
kai Osszegzés megfelel az emberi alkalmazasra keriilé gydgyszerek forgalomba hozataldrol
sz0l6 52/2005. (X1.18.) EiM rendelet l.sz. melléklet, 2. rész 1. pontja altal eldirt kovetelmé-
nyeknek.

1.2 Farmakoléogia

A cink létfontossagu nyomelem, szervezetben betoltott funkcioja harom kategériaba sorolhato:
katalitikus, strukturalis és szabalyoz6. A cinknek fontos szerepe van az anyagcsere folyamatok
normalis miikodésében, tobb mint 200 enzim mitkodéséhez nélkiilozhetetlen ez a nyomelem. A
cink elengedhetetlen az egészséges novekedés és fejlddés szdmara, az immunvélasz és a nor-
malis idegrendszeri mikodés biztositasaban.

111.3 Farmakokinetika

A cink elsédlegesen a vékonybélbdl szivodik fel, feltehetéen passziv difftizio és szaturalhatd
carrier-medialt folyamat altal. A plazmaban a cink szamos plazmafehérjéhez kotddik, beleértve
az albumint, transferrint, alfa-2-makroglobulint és ceruloplasmint. Metabolizacié nem torténik
a cink esetében. A nyomelem nagyrészben a székleten keresztiil valasztodhat ki.

1.4 Toxikologia

A cink LDsp értéke magas, ami a vegyiilet alacsony toxicitasara utal. A cink-orotat akut és
kronikus toxicitasa nagyon alacsonynak itélheté a rendelkezésre allo adatok alapjan. A cink
nem mutagén. Bar helyi alkalmazast kovetden tumorképzddést indukalhat, karcinogén kocka-
zatot nem jelent az ember szamara.

A cink az eldirt dézisban nem teratogén. Nagyon magas doézisban patkanyokon reproduktiv
toxicitast okoz. Ugyancsak patkanyokon végzett vizsgalatok alapjan a cink nagyon magas oralis
doézisa (>25 mg/kg/nap) karos hatdsu a spermatogenezisre €s fertilitasra.

1.5 Kornyezetterhelési kockazatbecslés

A beadvany nem tartalmaz kornyezet-terhelési kockazatbecslést, amely megfelel a vonatkozo

eurdpai iranyelvnek (EMEA/CHMP/SWP/4447/00), mivel a készitmény hatéanyaga a vita-
minok és asvanyi anyagok kozé tartozik.
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1.6 A nem-klinikai szempontok megbeszélése

A legalabb 10 éve jol megalapozott gydgyaszati felhasznalassal rendelkez6 hatdanyag esetében
a sajat vizsgalatok eredményei megfeleldé tudomanyos szakirodalommal helyettesithetdek.

A benyujtott irodalmi 6sszefoglalo roviden ismerteti a hatdoanyag farmakoldgiai, farmakokine-
tikai és toxikologiai tulajdonséagait az 1970-es évektdl a 2010-es évekig terjedd szakirodalmi
hivatkozéasok felhasznalasaval.

Nem-klinikai szempontbdl a forgalomba hozatal iranti engedély megadhato.
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IV.  KLINIKAI SZEMPONTOK

V.1 Bevezetés

A készitmény engedélyezésére benytjtott kérelemben ijabb klinikai vizsgélati adatok benyuj-
tasatol el lehetett tekinteni, mivel a hatdanyag humén farmakologiai, kinetikai, hatékonysagi és
biztonsagossagi jellemz6i jol ismertek. A beadvany a cink-orotat hatéanyag jol megalapozott
gyogyaszati felhasznalasan alapul.

A kérelmez0 a szakirodalmi adatok megfeleld Osszefoglalasaval nyqjtott be klinikai adatokat.
llyen, szakirodalmon alapuld Osszefoglalas a jelen beadvanytipus esetében megfelel a
vonatkoz6 eurdpai és magyar hatoésagi kovetelményeknek.

wv.2 Farmakokinetika

Felszivodas

A cink felszivodasa a vékonybélben torténik és karrier-medialt transzport folyamatnak tiinik,
mely normal élettani koriilmények kozott nem telitddik. Nagy dozis bevitele esetén a cink fel-
szivodasa egy nem telitédo folyamat révén is vagy passziv diffizié soran torténik.

A felszivodas kinetikéja valosziniileg szaturalhatd, mert a cink mennyiségének csdkkenésével
megno a szallitas sebessége. Raadasul, a transzporter expresszid a vékonybélben érzékeny az
étkezéssel torténd cinkbevitelre oly mddon, hogy a bélrendszerbdl torténd felszivodas kis
mennyiségli cink bevitelekor megnd, és ennek kovetkezményeképp csokken a bélben torténd
cinkvesztés. A cinkhomeosztdzis szabalyozasa fleg a gyomor-bélrendszeren keresztiil torté-
nik. Ez a szigort szabalyozas nagyszamu transzporter egylittmiikodését feltételezi. Az étkezés
soran bevitt cink felszivodasanak mértéke 15 %-tol 60 % -ig terjedhet.

A szovetek cinktartalma €s a cink-fiiggd folyamatok aktivitdsa megmarad az étellel torténd be-
vitel széles cinktartomanyéan beliil. Amikor a cinkbevitel megnd, a frakciondlis abszorpcid
csokken és a bélben torténd kivalasztas mértéke novekszik, mig a vizelettel tdvozo cink meny-
nyisége nagyjabol allandé marad.

Eloszlas

A legnagyobb koncentraciok a hajban, szemben, a férfi nemi szervekben €s a csontban
talalhatok. Alacsonyabb szintek fordulnak eld a majban, vesében és az izmokban. A vérben
80%-a a vorosvértestekben taldlhatdo. A plazmaban a cink laza kotéssel kapcsolodik az
albuminhoz. Kb. 7 % aminosavakhoz, a fennmarad6 rész pedig az alfa 2-makroglobulinokhoz
¢és egy¢eb fehérjékhez szorosan kotddik.

Biotranszformécio
A cink fémes elem, amely kétvegyértékli kationként talalhaté a szervezetben. Ennek
megfelelden nem vesz részt az anyagcserében.

Eliminacid
A felszivodott cink nagy része az epébe valasztodik ki és veégiil a széklettel tavozik. Ugy tiinik,
hogy a szervezetben nem talalhato specialis ,,cinkraktar”.
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V3 Farmakodinamia

A cink nélkiilozhetetlen nyomelem, mely szamos enzimben jelen van, strukturalis, katalitikus
¢s szabalyoz6 szerepet tolt be a sejtbiologidban.

Fontos szerepet jatszik az immunrendszer miikodésében, a bor és borfiiggelékek (kordom, haj)
integritasdban, a sebgyogyulasban, az izlelés és szaglas terén, a pajzsmirigy miikodésében, a
novekedésben ¢és fejlodésben, a herék érésében, az idegmiikodésben és az inzulinhatdsban.
Sziikséges az eml6sok normalis agyfejlodéséhez €s €lettanahoz, mivel a cinkhiany vagy -tébb-
let hozzajarul a magatartasvaltozashoz, a kozponti idegrendszer abnormalis fejlédéséhez és ne-
uroldgiai betegségekhez.

IV.4  Klinikai hatékonysag

Az iranyad6 napi beviteli érték (RNI) férfiak és nék szamara 10, ill.7 mg. A javasolt pontos
adagolas az életkorral, valamint a szervezet allapotaval (terhesség és szoptatas stb.) valtozik.
A plazmadban 1év6 cink optimalis értéke 13,8-22,9 pmol/l (90-150 pg/dl). A cinkhiany klinikai
tiinetei akkor jelentkeznek, amikor a plazma cink-koncentracioja 9,9 pmol/l (65 pg /dl) ala
stillyed. 5 pmol/l (33 pg/dl) alatti értékek esetén foleg az izérzés és a szaglas elvesztése, hasi
fajdalom, hasmenés, borkititések és étvagytalansag Iépnek fel. A szérum-cink referenciatarto-
manya 10,7-22,9 pumol/l (70-150 pg/dl) k6zott van. A 7 umol/l (46 pg/dl) alatti koncentracio
mar hatarozottan jelzi a hidnyallapotot.

A sulyos cinkhidny f6bb klinikai tlinetei az ember esetében a ndvésben torténd visszamaradas,
a késoi nemi érés, a csontrendszer késoi érése, orificialis és acralis dermatitis kifejlodése, has-
menés, kopaszsag, étvagytalansag, viselkedésbeli valtozasok és a karosodott immunrendszer
kovetkezményeként megndvekedett fertézéshajlam.

Kevésbé sulyos esetekben gyakori az izérzés és a szaglas romlasa vagy megsziinése, valamint
a nem megfeleld sebgyodgyulas.

A hatéanyag klinikai hatékonysagat a tobb mint 10 évre visszatekintd jol megalapozott
gyogyaszati felhasznalas bizonyitja. Sajat vizsgalati eredményt a kérelmezdnek nem kellett be-
nyujtania. A cinkre vonatkozé tudomanyos eredmények, valamint a klinikai tapasztalatok alap-
jan elfogadhato, hogy a Zinkorot 25 mg tabletta alkalmas cinkhiany kezelésére.

V.S Klinikai biztonsagossag

A szakirodalmi adatok és az alkalmazas sok évre visszamend atfogo tapasztalata alatamasztja
a hatdéanyag jol ismert klinikai biztonsdgossagat. Uj adatok benytjtasara nem volt sziikség.
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IV.6  Farmakovigilancia
IV.6.1 A Farmakovigilancia rendszer 6sszefoglalasa

A kérelmezo altal benyujtott részletes farmakovigilancia rendszer leirds megfelel a ,, Gyogy-
szerek szabalyozasa az Eurdpai Kozosségben” cimii kiadvanyban szerepld utmutatoban (Eu-
dralex Volume 9A) eldirt kovetelményeknek. A farmacovigilanciaért felelés megfeleléen
képzett személy (QPPV) és a forgalomba hozatali engedély leendd tulajdonosa kdzdsen nyilat-
kozott arr6l, hogy rendelkeznek az Eurdpai Uni6 vagy harmadik orszag teriiletén el6forduld
barmilyen mellékhatas bejelentéséhez sziikséges eszkozokkel.

1IV.6.2 Kockazatkezelési terv

Az EMEA/CHMP/96268/2005 utmutatdjaban leirtak alapjan jelen beadvanyhoz nem kellett
kockazatkezelési tervet benyujtani. A készitmény alkalmazasi eldirasaban leirt rutin kockazat
csokkenetd eszkozokon kiviil nincs sziikség kiegészitd tevékenységekre.

IV.6.3 Iddszakos gyégyszerbiztonsagi jelentések

A farmakovigilanciara vonatkozo6 szabalyozas a készitmény torzskonyvezése 6ta megvaltozott.

A gyogyszer hatdanyaga jelenleg nem szerepel az Ugyndkség éltal az eurdpai internetes
gyogyszerportalon kozzétett unids referencia-idépontok listajan (EURD lista). A forgalomba
hozatali  engedély jogosultja az emberi alkalmazasra kerilé  gyogyszerek
farmakovigilanciajarol sz616 15/2012. (VIIL.22.) EMMI rendelet 8. § (3) bekezdése értelmében
nem koteles a forgalomba hozatalt kdvetden idészakos gyogyszerbiztonsagi jelentéseket
benyujtani, mindaddig, amig az Ugyndkség éltal az eurdpai internetes gydgyszerportilon
kozzétett unids referencia-idépontok listdja (EURD lista) vagy a gyogyszerészeti
allamigazgatasi szerv errél masképpen nem rendelkezik.

IV.7 A klinikai szempontok megbeszélése

A beadvany a hatéanyag jol megalapozott gydgyaszati felhaszndlasan alapszik. A kérelmezo-
nek nem kellett sajat klinikai vizsgalatokat benyUjtania, a klinikai 6sszefoglal6 a szakirodalom
attekintésével megfelel6 modon ismerteti a hatdanyag hatdsmechanizmusat, kinetikai jellem-

z0it, valamint a hatéanyag klinikai biztonsagossagat €s hatékonysagat.

Klinikai szempontbol a forgalomba hozatal iranti engedély megadhato.
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V. VEGSO KOVETKEZTETES, A TERAPIAS ELONY/HATRANY
ERTEKELESE ES JAVASLAT

V.1 Osszefoglalas

A beadvany jogalapja a cink-orotat elismert és jol megalapozott gydgyaszati alkalmazasa,
melynek aldtdmasztasara megfelelé dokumentaciot nyujtottak be.

A Zinkorot 25 mg tabletta gyogyszerkészitmény cink-orotat-dihidrat formajaban cinket tartal-
maz hatéanyagként.

A készitmény javallata:
Igazolt cinkhidny kezelése, amennyiben ez egészséges taplalkozassal nem megoldhato.

A cink fontos szerepet jatszik:

. az immunrendszer mikodésében;

. a bor és borfiiggelékek (korom, haj) épségének megdrzésében;

. a sebgyogyulasban;

. az izlelés és szaglas teriiletén;

. a pajzsmirigy mitkodésében;

. a novekedésben és fejlddésben,;

. a herék érésében;

. az idegrendszer miikodésében és az inzulin (az energia- és cukor metabolizmust szaba-

lyoz6 hormon) termelddésében.

A benytjtott dokumentacié formailag megfeleld és tudomanyosan alatdmasztott. A készitmény
mindsége megfeleld. Nem-klinikai vagy klinikai kétségek nem mertiltek fel. A cink-orotat
alkalmazaséara vonatkozo nagy mennyiségli klinikai tapasztalat bizonyitja a vegyiilet terapias
értekeét.

A terapias eldny/hatrany értékelése ennél fogva pozitiv.

V.2 Osztalyozas

Orvosi rendelvény nélkiil is kiadhatd gydgyszer.

V.3 Betegtajékoztato és konzultacio betegek célcsoportjaival

A betegtajékoztatd és a cimke szovege egyeztetésre keriilt a betegek célcsoportjanak képvise-

16ivel az emberi alkalmazasra keriilé gyogyszerek cimkéjérol és betegtajékoztatojarol szolo
30/2005. (VIIL 2.) EiM rendelet 3. § (4) bekezdése eldirasai szerint.
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VI.  MODOSITASOK: AZ EREDETI ELJARAS LEZARASA UTAN TETT LEPESEK, AMELYEK ERINTIK
A NYILVANOS ERTEKELO JELENTES SZOVEGET

Ez a modul az eredeti eljaras befejezése utan tett 1épésekre vonatkozo informacidkat tartalmazza.

A termékinformaciot Az eljaras Az eljaras Engedélyezve | Ertékel6
Targy Iktatészam e megkezdésének | befejezésének vagy jelentés
erinti ;
kelte kelte elutasitva csatolva
MAH transzfer Worwag Pharma OGY1/21696/2012 | igen 2012.05.30. 2012.10.18. [ engedélyezve
GmbH-ra
IB/A.2b OGY1/21702/2012 | igen 2012.06.01. 2012.10.18. | engedélyezve
Készitmény névvaltozéasa Zinkorot-
ra
IA/C.1.9.a—C.1.9.h OGY1/31658/2012 | nem 2012.07.17. 2012.10.18. | engedélyezve
I/C.l OGY1/8187/2014 igen 2014.03.07. 2015.02.10. | engedélyezve
IA/C.l.z OGY1/22107/2014 | igen 2014.06.06. 2015.02.10. | engedélyezve
I’I /B.la.lg OGY1/42628/2014 | nem 2014.11.05. 2015.04.30. | engedélyezve
Uj hatéanyaggyartd bevezetése
IA/C.1.8.a OGY1/46145/2014 | nem 2014.11.20. 2015.12.30. | engedélyezve




Gyogyszerészeti és Egészségiligyi Mindség-

és Szervezetfejlesztési Intézet
Orszagos Gyogyszerészeti Intézet
Fdigazgatosag

Nyilvanos értékelo jelentés

Budapest
IB/B.l.a.2.a OGY1/35952/2015 | nem 2015.10.01. 2016.06.29. | engedélyezve
Kis véltozas a hatéanyag
gyartasaban
Felujitas OGYEI/28270/2016 | igen 2016.05.30. 2016.09.16. | engedélyezve
IB/B.ll.d.1.g OGYEI/28959/2017 | nem 2017.05.16. 2019.03.11 | engedélyezve
A késztermékre vonatkoz6
specifikacios paraméter valtozasa
IA/AT OGYEI/53272/2018 | nem 2018.10.10. 2019.03.11. | engedélyezve
Hatbanyaggyart6 torlése
IA/B.Il.b.2.a OGYEI/76565/2019 | nem 2019.12.13. 2020.06.23 | engedélyezve
Uj minéségellendrzd helyek
bevezetése
IB/B.Il.d.2.d OGYEI/76547/2019 | nem 2019.12.21. 2020.06.23. | engedélyezve
A késztermék
vizsgalomodszereinek cseréje
IB/C.l.z OGYEI/24579/2020 | igen 2020.04.30. 2020.06.23. | engedélyezve
IA/A.1 OGYEI/56410/2021 | igen 2021.09.18. folyamatban
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