Priloha ¢. 1 potvrdenia prijatia ozndmenia o zmene, ev. ¢.: 2025/04083-Z1B

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Wobenzym Trio
Filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Jedna filmom obalena tableta obsahuje: Bromelain 90 mg
Trypsin 48 mg
Rutozid trihydrat 100 mg

Pomocna latka so zndmym u¢inkom: laktoza

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri &ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Filmom obalené tablety
Zelenozlté filmom obalené tablety, okrihleho tvaru, bez oznacenia.

4. KLINICKE UDAJE
4.1.  Terapeutické indikacie

Wobenzym Trio mozno pouzit’ ako alternativu k doposial’ zauzivanym lie¢ebnym postupom u tychto
stavov: postraumatické (pourazové) a pooperacné opuchy.

Wobenzym Trio sa pouziva tiez ako podporna lie¢ba pri tychto stavoch:

zéapaly v oblasti Ustnej dutiny, hornych a dolnych dychacich ciest, mo¢ovych a pohlavnych orgénov,
tiez v kombinacii s antibiotikami, vredy predkolenia, tromboflebitidy (zapaly povrchovych zil),
potromboticky syndrom (stav po opakovanych zapaloch zil), reumatické ochorenia - reumatizmus
mikkych tkaniv (napr. svalovy reumatizmus, tenisovy laket’, zapaly $slachovej posvy, bolesti

v ramenach a pleciach), reumatoidna artritida (autoimunitné zapalové ochorenie kibov), zapalova
aktivécia artrozy (degenerativnych ochoreni kibov a chrbtice), ako aj podporna lietba roztrisene;
sklerozy.

4.2.  Davkovanie a sp6sob podavania

Déavkovanie

Odporacana davka pre dospelych je 2 tablety 3-krat denne alebo 3 tablety 2-krat denne.

V osobitnych pripadoch (fazky priebeh ochorenia, akttny zapal, potirazové a pooperacné stavy) sa
moze davka zvysit’ az na 4 tablety 3-krat alebo 3 tablety 4-krat denne.

Pediatricka populacia
Odporucana davka u deti vo veku od 6 rokov je 1 tableta na 10 kg hmotnosti na den. Tato davku

mozno rozdelit' do dvoch az Styroch jednotlivych davok.

Sposob podavania
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Tablety sa uzivaju nala¢no, najmenej 30 minut pred jedlom alebo minimalne 2 hodiny po jedle.
Tablety sa uzivaju nerozhryzené a zapijaji sa va¢$im mnozstvom tekutiny (najmenej 0,25 litra
tekutiny).

4.3. Kontraindikacie

- Precitlivenost’ na lieCiva alebo na ktortkol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
- Tazké vrodené alebo ziskané poruchy zrazanlivosti krvi (napr. pri hemofilii, tazkych
poskodeniach pecene, u dialyzovanych pacientov).

4.4.  Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Prilezitostne moze pri chronickych ochoreniach na zaciatku lieCby Wobenzym Trioom nastat’
zhorSenie priznakov. V tomto pripade nemusi byt’ liek vysadeny, ale mozno zvazit’ prechodné
znizenie doterajSieho davkovania. Ak sa Wobenzym Trio uziva pred operéciou, treba vziat’ do vahy
mierny fibrinolyticky ucinok lieku.

Sacharidy obsiahnuté v 1 tablete zodpovedaju 4,65 kcal = 19,5 klJ.

Pediatricka populdcia
Wobenzym Trio sa nema podavat’ detom do veku 6 rokov.

Wobenzym Trio obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedicnymi problémami intolerancie
galaktozy, napr. galaktozémiou alebo glukézo-galaktézovou malabsorpciou, nesmil uzivat’ tento liek.

4.5. Liekové a iné interakcie

Neziaduce interakcie Wobenzym Triou s inymi suc¢asne podavanymi liekmi nie st zname. Pri
sucasnom podavani Wobenzym Triou a antibiotik sa zvySuje koncentracia antibiotik v sére a tkanive.

4.6.  Fertilita, gravidita a laktacia
Pocas gravidity a laktacie treba uzivanie Wobenzym Triou osobitne zvazit'.
4.7.  Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Wobenzym Trio nema ziadny alebo mé zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’
stroje.

4.8.  Neziaduce ucinky

Wobenzym Trio je obvykle dobre znasany, ani pri dlhodobom uZzivani vysokych dédvok neboli
pozorované zavazné neziaduce ucinky.

Frekvencie neZiaducich reakcii su definované ako vel'mi Casté (>1/10), ¢asté (=1/100 az <1/10),
menej Casté (=1/1 000 az <1/100), zriedkavé (=1/10 000 az <1/1 000), vel'mi zriedkavé (<1/10 000) a
nezname (z dostupnych tdajov).

Posobenim enzymov mézu nastat’ neSkodné zmeny farby, pachu a konzistencie stolice. Pocas
uzivania vyssich jednorazovych davok sa mozu objavit” pocity plnosti, nafukovania a vynimocne
pocit nevolnosti. Tomu sa da zabranit’ rozdelenim davky na viacero davok v priebehu dna. Ak tieto
priznaky aj po znizeni davky pretrvavaju, je treba uzivanie prerusit’ alebo znizit davku.

Zriedkavo boli pozorované alergické reakcie (kozna vyrazka), ktoré odozneju po vysadeni lieku.
Vel'mi zriedkavymi neziaducimi u¢inkami bola bolest’ hlavy, pocit hladu a zvySené potenie.

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie
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Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. UmozZiuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika liecku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlésenia uvedeného v Prilohe V.

4.9. Predavkovanie

Ani v pripade dlhodobého uzivania vyssich davok lieku sa neobjavili ziadne toxické ucinky. Méze sa
vyskytnut’ len 'ahka hnacka, ktora po preruseni lieCby vymizne bez d’al$ej potrebnej liecby.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1. Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Varium, enzymovy pripravok.
ATC kéd: MO9ABS2

* Antiflogisticky a antiedematozny ucinok

Wobenzym Trio resp. enzymy, ktoré obsahuje, bromelain a trypsin redukuju edémy zapalového
povodu ako aj opuchy spdsobené traumou ¢i operacnymi vykonmi. Enzymy pomahaji odbaravat’
fibrin, d’alSie makromolekularné latky a mediatory zapalu (napr. bradykinin, ktoré vznikaja pri
akutnom zapale alebo prenikaju z krvi do intersticia). VzhI'adom na to, Ze je obnovovana porusena
mikrocirkulécia a su zlepsené reologické vlastnosti krvi, je zabezpeceny aj transport degrada¢nych
produktov krvnym a lymfatickym systémom.

* Fibrinolyticky a trombolyticky ucinok, vplyv na reologické viastnosti krvi

Wobenzym Trio resp. enzymy, ktoré obsahuje vyvolavaju aktivaciu fibrinolyzy cestou aktivacie
plazminogénu, depolymerizaciu a zmeny kvality fibrinovej siete. Rozpustaji mikrotromby a znizuju
viskozitu krvi (zlepSenie reologickych vlastnosti krvi, zlepSenie prekrvenia ). Enzymy znizuju
agregaciu trombocytov a erytrocytov a zlepsuju flexibilitu erytrocytov.

* Imunomodulacny ucinok

Mnohé experimenty dokazuju schopnost’ enzymov, ktoré obsahuje Wobenzym Trio, priaznivo
modulovat’ funkcie niektorych imunocytov (makrofagov, granulocytov, NK buniek, T lymfocytov).
Zvysuju napr. fagocytarnu a cytolytickt aktivitu, indukuji expresiu niektorych cytokinov (TNF alfa,
IL1 beta, IL6) a produkciu kyslikovych radikalov (in vitro, ex vivo).

Pri nefyziologickom zvyseni hladin niektorych cytokinov (napr. TNF alfa, TGF beta) sa enzymy, ktoré
obsahuje Wobenzym Trio, z(Castiiuji na znizovani hladin tychto cytokinov a obmedzuju ich
neziaduce uc¢inky (zépalovy, kachektizujuci, fibrotiza¢ny).

Enzymy, ktoré obsahuje Wobenzym Trio, selektivne ovplyviiuju aj expresiu niektorych povrchovych
adhezivnych molekul réznych buniek (napr. CD4, CD44, CDS&0).

Pri mnohych imunopatologickych procesoch zohravaji hlavna tlohu patogénne imunokomplexy.
Vysoké koncentracie imunokomplexov blokuji funkciu fagocytov. Kombinované enzymové
pripravky dokazu zlepSovat klirens imunokomplexov zvySenim hydrolytickej aktivity séra a
stimulaciou vykonnosti fagocyt6zy. Pri pokusoch sa dokazalo, Ze proteinazy odburavaju cirkulujuice,
zoskupené i tkanivovo fixované imunokomplexy a obmedzuji novotvorbu patogénnych
imunokomplexov.

* Sekundarny analgeticky ucinok

Kedze enzymy, ktoré obsahuje Wobenzym Trio, pdsobia na kauzalne faktory bolesti vyvolané
akutnou zapalovou reakciou, mozno pomocou nich dosiahnut’ analgeticky ucinok. Enzymy degraduju
mediatory bolesti, znizuju onkoticky tlak a tkanivové napétie, zlepSuju reologické vlastnosti krvi. Tak
prispievaju k zlepSeniu prekrvenia, odtransportovaniu toxickych produktov metabolizmu a lepSiemu
zasobovaniu tkaniv kyslikom.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Horeuvedené uéinky proteindz dopiiia a potencuje rutin. Dokazané st jeho protizapalové G&inky
a schopnost’ znizovat’ permeabilitu kapilar obmedzujicu extravazaciu. Uplatiiuje sa aj ako silny

b 413

»lapac® volnych radikalov.
5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Aplikacna forma Wobenzym Triou je upravena tak, aby odolavala zalido¢nej $tave a bola rozpustna
az v tenkom c¢reve. Enzymy, ktoré obsahuje Wobenzym Trio rovnako ako iné vysokomolekulové latky
su rezorbované v distalnych partiach tenkého ¢reva. Kinetika jednotlivych enzymov ukazuje, ze pri
opakovanom podavani ich koncentracie rasti a dosahuji maximum po 24 - 48 hodinach. Pri trvajicom
podavani sa udrzuju dosiahnuté koncentracie na rovnakej hladine a po vysadeni liecby sa vracaju na
povodné hodnoty zhruba po 48 hodinéch.

Uz pocas vstrebavania sa enzymy viazu na prirodzené Specifické antiproteinazy al-proteindzovy
inhibitor (al-antitrypsin), ¢i bezné antiproteindzy typu a2-makroglobulinu, schopné viazat’ vetky
triedy proteinaz.

V komplexe proteindza - antiproteinaza su enzymy chranené pred rozpoznanim humoralnymi aj
bunkovymi zloZzkami imunitného systému, takze ani pri dlhodobom podavani sa neprejavuji ich
antigénne a alergogénne vlastnosti. Okrem toho maju schopnost’ koncentrovat’ sa v poranenych

a zapalovych loziskach (ich vstup je umozneny zvysenou priepustnost'ou drobnych ciev). Tu dochadza
vplyvom rdznych fyzikalnych a chemickych parametrov k Stiepeniu komplexov a uvol'nené proteinazy
tak moZu uplatnit’ svoju aktivitu.

Rezorbované enzymy st vychytdvané bunkami mononukledrového fagocytarneho systému, vylucuju
sa prevazne pecenou. Nerezorbované ucinné latky sa odburavaju travenim v ¢revach alebo sa vylucuju
stolicou.

5.3.  Predklinické udaje o bezpeénosti

Experimenty na pokusnych zvieratach (potkanoch a psoch) nepreukazali letdlnu davku Wobenzymu
Trio po jeho peroralnej aplikacii. Jednorazové, opakované a dlhodobé uzivanie lieku nevyvolava
ziadne zjavné prejavy toxicity. U¢inné latky nemaju tieZ Ziadne teratogénne, mutagénne alebo
karcinogénne vlastnosti.

120 — dnova stadia toxicity na potkanoch a psoch:

pri hematologickom, biochemickom a oftalmologickom vySetreni neboli preukazané ziadne toxické
ucinky. Analyza mocu nepreukazala ziadne poskodenie suvisiace s lickom. Vo vsetkych pripadoch bol
potkanom a psom podavany Wobenzym Trio v davkach 40, 200 a 800 mg/kg denne po dobu 120 dni
(bolo podavané priblizne ekvivalentné mnozstvo l'udskej terapeutickej davky resp. 5 nasobna, resp. 20
nasobna davka).

Chronicka toxicita Wobenzymu Trio bola stanovena na 48 psoch (Simerda 1996) po dobu 52 tyzdiov.
14 psov a 14 fen dostavalo Wobenzym Trio a d’al§ich 10 psov a 10 fen dostavalo placebo. Bolo
podavanych 1,7 a 30 tabliet Wobenzymu Trio/zviera/den alebo 1 a 30 tabliet placeba/zviera/den.

V priebehu studie neuhynulo Ziadne zviera. Neboli pozorované ziadne s lieckom spojené zmeny
chovania alebo celkového zdravotného stavu. Prijem potravy zostal bez zmeny, rovnako ako telesna
hmotnost’.

Neboli objavené ziadne nepriaznivé ucinky na koagulacny systém ani na ostatné hematologické
parametre. Ani biochemické vySetrenie séra a detekcia tukov v peceniovom tkanive nepotvrdili vplyv
Wobenzymu Trio na sledované parametre metabolizmu. Analyza mocu vratanie mocového sedimentu
neukdzala ziadne patologické zmeny.

Oftalmologické, EKG a neurologické vySetrenia taktiez nevykazovali Ziadne patologické zmeny.
Neboli zistené ziadne u€¢inky Wobenzymu Trio na hmotnost’ organov.

Histopatologické, mikrobiologické a makroskopické vySetrenia nepreukazali znamky hepatotoxicity
ani renalnej toxicity preparatu. Podavanie Wobenzymu Trio nevyvolalo Ziadne zmeny na sliznici
gastrointestinalneho traktu. Malé mnoZstvo nalezov, ktoré sa vyskytli ako v kontrolnej, tak aj vo
Wobenzym Trio skupine, nebolo povazované za spojené s podavanim lieku.

Chromozomalne analyzy in vivo: v porovnani s kontrolnou skupinou neboli zistené Ziadne Statisticky
vyznamné zvySenia pocetnosti Strukturdlnych chromozomalnych aberécii v bunkach kostnej drene.
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V tejto stadii bol Wobenzym Trio podavany peroralne v jednotlivych davkach 40, 200, a 800 mg/kg

s meranim po 24 hodinach.

Test embryotoxicity, teratogenity a vplyv na priebeh tehotenstva nedokumentoval Ziadne odchylky od
normalneho priebehu tehotenstva, nedoslo k zvyseniu poctu intrauterinnych rezorpcii alebo umrtia
plodu a rovnako nebola pozorovana ziadna malformacia.

Nedoslo ku zmenam vo vyvoji organov v priebehu osifikacie. Nedoslo k Ziadnym neocakavanym
zmenam v zastupeni jednotlivych pohlavi ¢i hmotnosti plodov.

Amesov test genotoxicity:

Test bol vykonavany za pouzitia histidin auxotrofnych kmeniov Salmonela typhimurium TA 1535, TA
1538, TA 97, TA 88 a TA 100 s alebo bez mikrozomalnej metabolickej aktivacie vo dvoch
oddelenych stanoveniach s davkami 1, 10, 100, 250 a 500 pg/platia.

Za tychto podmienok neboli pozorované ziadne pésobenia Wobenzymu Trio na bakterialnu
mutagenitu.

Celkovu toxicitu rutozidu mozno povazovat za zanedbatel'na. Skimenie 0,2 — 0,5 g rutozidu/kg
telesnej hmotnosti potkanov alebo mysi nedavalo ziadny ddkaz akutnej alebo chronickej toxicity.
Karcinogenita alebo teratogenita st pri perordlnom podani rutozidu rovnako zanedbatel'né.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1.  Zoznam pomocnych latok

monohydrat laktozy,

stearat hore¢naty,

kyselina stearova,

mastenec,

trietylcitrat,

metakrylatovy kopolymér typ L,
makrogol 6000,

vanilin,

¢istena voda,

kukuri¢ny Skrob,

koloidny bezvody oxid kremicity.

6.2. Inkompatibilita

Neaplikovatel'né.

6.3.  Cas pouzitelnosti

2 roky

6.4.  Specialne upozornenie na uchovavanie

Liek uchovéavajte pri teplote do 25 °C.

6.5.  Druh obalu a obsah balenia

Balenia: 40, 100 a 200 filmom obalenych tabliet — Al/PVC alebo AI/PVC/PE blister, pisomna
informacia pre pouzivatel'a, papierova Skatul’ka.

Balenie: 800 filmom obalenych tabliet - lieckovka z plastickej hmoty pokryta Al foliou so Sraubovacim

uzaverom z plastickej hmoty, pisomna informacia pre pouzivatela.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
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6.6. Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

Nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku treba vratit’ do lekarne.
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