CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO ’

Acuver, 8 mg/dawke odmierzona, roztwor doustny

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

0,8 ml (jedno nacisnigcie pompki dozujgcej) produktu Acuver zawiera 8 mg dichlorowodorku
betahistyny (Betahistini dihydrochloridum).

Substancja pomocnicza: 50 mg/ml etanolu (96% obj.).

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Roztwér doustny, jasny, przezroczysty plyn.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Leczenie zawrotéw glowy zwigzanych z czynnosciowym uszkodzeniem narzadu przedsionkowego

wystepujgcych na tle zespotu innych objawéw choroby Meniere'a.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Dawkowanie u dorostych:

Zwykle stosowana dawka to:

1 -2 nacisnigcia pompki dozuj acej 3 razy na dobg (co odpowiada 8 — 16 mg chlorowodorku
betahistyny 3 razy na dobe).

Jednorazowe nacisnigcie pompki dozujacej odpowiada 0,8 ml roztworu.

Dzieci i mlodziez:

Produkt Acuver nie jest zalecany do stosowania u dzieci i miodziezy w wieku ponizej 18 lat.
Skuteczno$¢ i bezpieczeristwo stosowania w tych grupach pacjentéw nie zostato ustalone w badaniach

klinicznych (patrz punkt 4.4 i 5.2).

Sposéb podawania:

Przed pierwszym uzyciem nalezy zdja¢ zakretke i nakrecié na butelke zalaczong pompke dozujaca.
Zalecona dawke, odmierzong za pomoca pompki dozujacej nalezy rozpusci¢ w obojetnym plynie
(woda) (szklanka z zawartoscig co najmniej 100 ml wody).
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Acuver nalezy przyjmowaé w trakcie lub po positku.

Czas leczenia:

Czas leczenia zalezy od obrazu klinicznego i przebiegu choroby. W wigkszosci przypadkéw

wymagane jest dlugotrwale stosowanie leku (kilka miesiecy).

4.3 Przeciwwskazania

Produkt Acuver jest przeciwwskazany w nastgpujacych przypadkach:

- nadwrazliwos¢ na chlorowodorek betahistyny lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza;
- cigza i okres karmienia piersia (patrz punkt 4.6);

- guz chromochtonny nadnerczy.

4.4 Specjalne ostrzezenia i $rodki ostroznosci dotyczace stosowania
Nalezy zachowaé ostroznosé podczas stosowania produktu Acuver u pacjentow z:
= wrzodem trawiennym (réwniez w wywiadzie), poniewaz po stosowaniu betahistyny moga
wystapi¢ objawy dyspeptyczne;
— astmg oskrzelows;
~ pokrzywka, wypryskiem lub katarem alergicznym, gdyz betahistyna moze nasila¢ objawy;
= znacznie obnizonym ci$nieniem krwi;

= Jednoczesnie stosowanymi lekami przeciwhistaminowymi (patrz punkt 4.5).

Produkt Acuver nie jest zalecany do stosowania u dzieci i miodziezy w wieku ponizej 18 lat.
Skutecznos¢ i bezpieczefistwo stosowania w tych grupach pacjentéw nie zostalo ustalone w badaniach

Klinicznych (patrz punkt 4.4 i 5.2).
Produkt Acuver zawiera niewielkie iloéci etanolu (alkoholu), mniej niz 100 mg w 1 dawce.

W razie przypadkowej inhalacji roztworu zamiast podania doustnego moze wystapi¢ skurcz oskrzeli i

obnizenie ci$nienia krwi.

4.5 Interakeje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Nie przeprowadzono badan dotyczacych interakeji z innymi lekami, w szczegdlnoscei z lekami czesto
stosowanymi w skojarzeniu z betahistyna w leczeniu zaburzeri czynnosciowych blednika, takimi jak

leki rozszerzajace naczynia krwionosne, leki dziatajace na osrodkowy uktad nerwowy (uspokajajace,

przeciwpsychotyczne, anksjolityki), leki cholinolityczne, witaminy.



Produktu leczniczego Acuver nie nalezy stosowaé jednoczesnie z lekami przeciwhistaminowymi, gdyz
badania na zwierzetach wykazaly, ze leki te moga wzajemnie ostabiaé swoje dziatanie, prowadzac do

zmniejszenia skutecznosci.

Uwaga:

Jeéli leczenie betahistyna ma by¢ rozpoczete po zakorficzeniu stosowania lekow
przeciwhistaminowych, nalezy wzia¢ pod uwage, ze wigkszo$¢ tych lekow wywiera dziatanie nasenne
oraz ze w przypadku naglego ich odstawienia moga wystapi¢ zaburzenia snu lub pobudzenie. W
zwiazku z tym leki przeciwhistaminowe nalezy odstawiaé¢ stopniowo, zmniejszajac ich dawke w ciggu
okoto 6 dni.

4.6 Cigza i laktacja

Badania na zwierzetach dotyczace wplywu na przebieg ciazy, rozwoj zarodka i ptodu, przebieg porodu
oraz rozwdj pourodzeniowy sa niewystarczajace (patrz punkt 5.3). Potencjalne zagrozenie dla
cztowieka nie jest znane.

Brak danych dotyczacych przenikania betahistny do mleka kobiet karmiacych.

Wobec powyzszego, stosowanie produktu Acuver jest przeciwwskazane w cigzy i okresie karmienia

piersig (patrz punkt 4.3).

4.7 Wplyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwania urzadzen
mechanicznych w ruchu

Podczas stosowania produktu Acuver moze pojawi¢ sig sennos¢. Ze wzgledu na zawarto$¢ malej ilosci
etanolu (alkoholu), produkt Acuver moze zmniejsza¢ czas reakeji i zaburza¢ zdolno$¢ prowadzenia

pojazdow i obshugiwania urzadzen mechanicznych w ruchu.

4.8 Dzialania niepozadane

Czestos¢ wystepowania dziatan niepozadanych pogrupowano nastgpujaco:

— 1

bardzo czgsto (= 1/10);

czesto (> 1/100 do <1/10);
niezbyt czesto (= 1/1 000 do <1/100);

rzadko (= 1/10 000 do <1/1 000)

bardzo rzadko (<1/10 000), nieznana (czgsto$¢ nie moze by¢ okre$lona na podstawie dostepnych

danych). “

Zebrane doniesienia o wystgpujacych dziataniach niepozadanych dotycza nastgpujacych uktadow i
narzadow:

Zaburzenia ukladu nerwowego




Rzadko: senno$é, uczucie ucisku w glowie, béle glowy.

Zaburzenia serca

Rzadko: kotatanie serca, uczucie ucisku w klatce piersiowej.

Zaburzenia zoladKa i jelit

Rzadko: nudnosci, odruchy wymiotne, zgaga, bol zoladka i uczucie pelnosci w nadbrzuszu, wzdecia,

biegunka, wymioty.

Zaburzenia skéry i tkanki podskérnej

Bardzo rzadko: wysypka, $wiad, pokrzywka.

Zaburzenia ogdlne

Rzadko: uczucie goraca.

W wigkszosci przypadkéw dolegliwosci zotadkowe mozna zmniejszy¢, jesli produkt Acuver jest

przyjmowany z positkiem lub tuz po nim, badz poprzez zmniejszenie dawki.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania:

Zgloszono kilka przypadkéw przedawkowania betahistyny. W wiekszosci z nich nie obserwowano
zadnych objawéw toksycznosei. U kilku pacjentow po przyjeciu dawki powyzej 200 mg wystapity
tagodne lub umiarkowane objawy przedawkowania. Tylko u jednego pacjenta, ktéry przyjat 728 mg
leku, obserwowano drgawki. Wszystkie przypadki przedawkowania betahistyny zakoriczyly sie

catkowitym powrotem do zdrowia.

W przypadku przedawkowania betahistyny mozna spodziewa¢ si¢ objaw6w podobnych do tych, jakie
wywoluje histamina: bél glowy, zaczerwienienie twarzy, zawroty glowy, tachykardia, hipotonia,
skurez oskrzeli, obrzeki, gloéwnie blon $luzowych gornych drog oddechowych (obrzek

naczynioruchowy).

Nie ma swoistego antidotum. Poza 0gdolnymi metodami postepowania odtruwajacego (ptukanie

zotadka, podanie wegla aktywowanego) stosuje sie leczenie objawowe.

5, WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wiasdciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Leki stosowane w zawrotach glowy.
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Kod ATC: N0O7 CA01

Betahistyna jest lekiem nalezacym do grupy beta-2-pirydyloalkiloamin.
Jej czasteczka przypomina budowa aming endogenng — histamine.
Wiasciwy mechanizm dziatania betahistyny w sensie dziatania biochemicznego oraz specyficznodci i

powinowactwa do receptorow, nie zostat dotad wyjasniony.

Badania na zwierzetach wykazaly zwiekszony przeptyw krwi w prazku naczyniowym ucha
Wewngtrznego, ktory jest prawdopodobnie skutkiem zwiotczenia zwieraczy naczyi przedwlosowatych
w mikrokrazeniu ucha wewnetrznego.

W badaniach farmakologicznych stwierdzono, ze w osrodkowym oraz autonomicznym ukladzie
nerwowym betahistyna wywiera slabe dziatanie agonistyczne na receptor H, oraz znaczne dzialanie
antagonistyczne na receptor Hs, Ponadto wykazano jej zalezne od dawki dziatanie hamujace na
aktywnos¢ jader przedsionkowych - bocznych i przysrodkowych. Niemniej jednak znaczenie tego
pozostaje niejasne w odniesieniu do stosowania betahistyny w leczeniu zespotu objawow choroby

Meniere’a.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Do chwili obecnej nie ma metod oznaczania betahistyny w organizmie czlowieka (stezenie
betahistyny w surowicy jest ponizej granicy wykrywalnosci). Dlatego biodostepnosé i biologiczny
okres péttrwania zostaly okreslone za pomocg betahistyny znakowanej radioaktywnie oraz na
podstawie stezenia w moczu Jej glownego, nieaktywnego metabolitu, kwasu 2-pirydylooctowego.

Wchianianie:

Po podaniu doustnym chlorowodorek betahistyny jest szybko i catkowicie wehlaniany z przewodu
pokarmowego. Chlorowodorek betahistyny znakowany weglem radioaktywnym "C osigga najwieksze
stezenie w surowicy w | godzing po podaniu na czczo. Catkowita biodostepnosé chlorowodorku
betahistyny nie jest znana.

Dystrybucja:

Objetos¢ dystrybucji chlorowodorku betahistyny nie jest znana.

Stopiefi wigzania z biatkami osocza Wynosi mniej niz 5%,

Metabolizm:

Chlorowodorek betahistyny jest szybko metabolizowany w watrobie do gléwnego nieaktywnego
metabolitu, kwasu 2-pirydylooctowego oraz do demetylobetahistyny.

Wydalanie:

Okoto 90% dawki jest wydalane z moczem w ciagu 24 godzin w postaci gléwnego metabolitu.
Sladowe ilosci demetylobetahistyny wydalane sg z moczem., Wydalanie substancji czynnej i jej

metabolitéw z z6kcig odgrywa mniejsza role w procesie eliminacji z organizmu.
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5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Toksyeznoéé po podaniu wielokrotnym:

W badaniach toksycznoéci przewleklej chlorowodorek betahistyny podawano doustnie przez

18 miesigcy szczurom oraz przez 3 lub 6 miesigcy — psom. Podawanie dawek 500 mg/kg/dobe
(szczury) i 25 mg/kg/dobe (psy) nie wywolato zaburzen w parametrach biochemicznych

i hematologicznych ani zmian histologicznych. W nastepstwie podawania dawki 300 mg/kg/dobe

u pséw obserwowano wymioty, zmniejszenie masy ciala oraz przemijajaca, fagodna niedokrwistogé.
U szczuréw otrzymujgcych przez 6 miesigcy betahistyne w dawce 39 mg/kg/dobe obserwowano
zmiany histologiczne w postaci przekrwienia $ledziony; podawanie szczurom wigkszej dawki
prowadzito takze do przekrwienia watroby i nerek, czesciowo w polgczeniu z zanikiem

i zwyrodnieniem komoérek, zjawiska te powiazano z duza dawka zastosowanej substancji

wazoaktywnej.

Dzialanie mutagenne j rakotwércze:

Nie sa dostepne dane dotyczace mutagennego i rakotworczego dzialania betahistyny i jej pochodnych.

Toksyczny wplyw na reprodukcje:

Wyniki badari na zwierzetach nie sq Wystarczajace dla oceny toksyczne g0 wplywu betahistyny i jej
pochodnych na reprodukcje. Badania dziatania embriotoksycznego i fetotoksycznego,
przeprowadzone na krélikach otrzymujacych dawke 10 mg/kg/dobe lub 100 mg/kg/dobe, wykazaty
wigkszy odsetek poronien w grupie badanej niz w kontrolnej. Nie mozna wykluczyé, ze za dzialanie to

odpowiedzialna byta betahistyna.

6. DANE FARMACEUTYCZNE:
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Sacharyna sodowa,

Glicerol,

Etanol (96% obj.),

Sodu benzoesan,

Kwas solny (1 N) - regulator pH,

Woda oczyszczona.

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne

Nie dotyczy.



6.3 Okres wazno$ci
4 lata.
120 ml: 2 miesigce po pierwszym otwarciu opakowania.

60 ml: 1 miesiac po pierwszym otwarciu opakowania.

6.4 Specjalne $rodki ostroznosei przy przechowywaniu
Produkt Acuver nalezy przechowywaé w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed $wiatlem.

Nie przechowywa¢ w lodéwece, nie zamrazagé.

6.5 Rodzaj i zawartosé opakowania

Pojemnik:

Butelka ze szkla oranzowego typu Il z zakretka zabezpieczajacy lek przed dzieémi, z zalaczong
pompka dozujgca w tekturowym pudelku.

Wielko$¢ opakowania:

60 mli 120 ml.

Nie wszystkie rodzaje opakowan musza znajdowaé sie w obrocie.

6.6 Szczegélne $rodki ostroznogci dotyczgce usuwania i przygotowywania leku do
stosowania,

Brak szczeg6lnych wyma gan.

p i PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

CYATHUS Exquirere PharmaforschungsGmbH

Rudolfsplatz 2/1/8

1010 Wieden

Austria

Tel.: 0043 (0)1 246 46 0
Fax: 0043 (0)1 246 46 666
E-mail: office@cyathus.eu
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