CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

BETANIL FORTE, 24 mg, tabletki

2. SKEAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY

Jedna tabletka zawiera 24 mg betahistyny dichlorowodorku (Betahistini dihydrochloridum).
Substancja pomocnicza o0 znanym dziataniu: laktoza jednowodna 210 mg

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka

Biate lub prawie biate tabletki, okragte, obustronnie wypukte, z linig podziatu po jednej stronie.
Tabletke mozna podzieli¢ na rowne dawki.

4, SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Betahistyna wskazana jest do leczenia choroby Méniére’a, ktora objawia sie:

o zawrotami glowy (z nudno$ciami, wymiotami),
° szumami usznymi,
o utratg shuchu.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania
Dawkowanie

Dorosli (w tym osoby w podesziym wieku)
12-24 mg dwa razy na dobe, podczas positkow.

Dawkowanie nalezy dostosowa¢ do indywidualnych potrzeb pacjenta.
Czasami poprawe mozna zaobserwowac dopiero po kilku tygodniach leczenia.

Dzieci i mlodziez
Nie zaleca si¢ stosowania betahistyny w postaci tabletek u dzieci i mlodziezy w wieku ponizej 18 lat

z powodu niewystarczajacych danych dotyczacych bezpieczenstwa i skutecznosci.

4.3 Przeciwwskazania

o nadwrazliwo$¢ na substancj¢ czynng lub na ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.
o guz chromochtonnym nadnerczy (phaeochromocytoma).

Betahistyna jest syntetycznym analogiem histaminy, moze indukowa¢ uwalnianie amin
katecholowych z guza, powodujac cigzkie nadcis$nienie tetnicze.



4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Nalezy zachowac ostroznos$¢ podczas leczenia pacjentow z czynng choroba wrzodowa zotadka lub
dwunastnicy lub przebytg chorobg wrzodows, ze wzgledu na wystepowanie sporadycznie dyspeps;ji
podczas leczenia betahistyna.

Nalezy zachowac¢ ostrozno$¢ w trakcie leczenia pacjentow z astmg oskrzelowa.

Nalezy zachowac ostrozno$¢ przepisujac betahistyne pacjentom z pokrzywka, wysypka lub
alergicznym niezytem nosa, ze wzgledu na mozliwos¢ nasilenia tych objawow.

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ u pacjentdw z ciezkim niedoci$nieniem tetniczym

Ten produkt leczniczy zawiera laktoze. Pacjenci z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancja
galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy
nie powinni przyjmowac tego produktu leczniczego.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie wykonano zadnych badan in vivo dotyczacych interakcji. W oparciu o badania in vitro
nie przewiduje si¢ hamowania enzyméw cytochromu P450 in vivo.

Nie ma udowodnionych przypadkéw niebezpiecznych interakcji.

Istniejg doniesienia dotyczace interakcji z etanolem oraz produktem zawierajacym pirymetaming
i dapson, a takze dotyczace nasilenia dziatania betahistyny przez salbutamol.

Poniewaz betahistyna jest analogiem histaminy, zatem interakcje z innymi lekami
przeciwhistaminowymi sg teoretycznie mozliwe, ale dotychczas nie byto takich doniesien.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza
Wyniki badan przeprowadzonych na zwierzgtach dotyczace wplywu betahistyny na cigze, rozwdj

zarodka i ptodu, porod i rozwoj poporodowy sa niewystarczajace (patrz punkt 5.3). Zagrozenie dla
cztowieka nie jest znane.

Betahistyny nie nalezy stosowac u kobiet w ciazy, jezeli nie jest to bezwzglednie konieczne.

Karmienie piersia

Nie wiadomo czy betahistyna przenika do mleka kobiet karmigcych. Brak badan na zwierzetach
dotyczacych przenikania betahistyny do mleka. Nalezy oceni¢ potencjalne korzysci dla kobiety
karmigcej i ryzyko dla dziecka.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obslugiwania maszyn

Rzadko zglaszano wystgpowanie sennosci zwigzanej z przyjmowaniem betahistyny. Pacjenci,
u ktorych wystapity takie objawy powinni by¢ poinformowani o konieczno$ci unikania czynnosci
wymagajacych koncentracji, takich jak prowadzenie pojazdéw i obslugiwanie maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

W trakcie badan klinicznych kontrolowanych placebo u pacjentow stosujacych betahistyng
obserwowano nastepujace dzialania niepozadane z nizej wymieniong czgstoscia:

bardzo czgsto (> 1/10);

czesto (>1/100 do <1/10);

niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100);



rzadko (>1/10000 do <1/1000);
bardzo rzadko (<1/10000).

Zaburzenia zotadka i jelit
Czesto: nudnosci i zaburzenia trawienia.

Oprocz dziatan niepozadanych, ktore wystapity w trakcie badan klinicznych, zanotowano dziatania
niepozadane z raportow spontanicznych po wprowadzeniu leku do obrotu oraz literatury naukowe;.
Czesto$¢ tych dziatan nie moze by¢ okreslona na podstawie posiadanych danych i okre$la si¢ ja jako
,,CZesto$C nieznana”.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Reakcje nadwrazliwosci, np. anafilaksja

Zaburzenia zotadka i jelit

Lekkie dolegliwosci zotadkowo-jelitowe (np. wymioty, bole zotadka i jelit, wzdecia i gazy).
Dolegliwosci te z reguty ustepujg w przypadku podawania leku podczas positku lub po zmniejszeniu
dawki.

Zaburzenia uktadu nerwowego
Bole glowy i sporadycznie senno$¢

Zaburzenia skory i tkanki podskoérnej
Obserwowano reakcje nadwrazliwosci w postaci reakcji skornych i podskornych, szczegdlnie obrzek
naczynioruchowy, pokrzywke, wysypke i $wiad.

49 Przedawkowanie

Istnieja doniesienia o kilku przypadkach przedawkowania leku. U niektorych pacjentow obserwowano
tagodne Iub umiarkowane objawy przedawkowania po dawkach 640 mg lub wigkszych (np. nudnosci,
sennos$¢, bole brzucha). Cigzsze objawy przedawkowania (np. drgawki, powiktania ptucne i sercowe)
obserwowano w przypadku zamierzonego przedawkowania betahistyny, zwlaszcza w potaczeniu z
przedawkowaniem innych lekow.

W przypadku przedawkowania leku zaleca si¢ postepowanie zgodnie z przyjetymi standardami.

5.  WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: preparaty stosowane przeciw zawrotom gtowy,
kod ATC: NO7CAO01

Mechanizm dzialania betahistyny jest znany czgsciowo.

W badaniach biochemicznych stwierdzono, ze w osrodkowym uktadzie nerwowym oraz w uktadzie
autonomicznym betahistyna ma stabe dziatanie agonistyczne na receptor H; oraz silne dziatanie
antagonistyczne na receptor Hs.

Badania farmakologiczne na zwierzetach wykazalty poprawe przeptywu krwi w prazku naczyniowym
ucha wewngetrznego, prawdopodobnie wskutek rozszerzenia naczyn przedwlosniczkowych

w mikrokrazeniu ucha wewngtrznego.

Dziatanie betahistyny jako agonisty receptorow H; na receptory histaminy w obwodowym uktadzie
krazenia zostalo udowodnione u ludzi poprzez zniesienie indukowanego betahistyng rozszerzenia
naczyn przez zastosowanie antagonisty histaminy — difenhydraminy. Betahistyna wywiera minimalny
wplyw na wydzielanie kwasu zotadkowego (reakcja z udziatem receptora Hy).

Stwierdzono, ze betahistyna ma rowniez zalezne od dawki dziatanie hamujgce na generowanie
impulséw iglicowych przez neurony jader przedsionkowych bocznego i przysrodkowego.



Betahistyna przyspiesza odzyskanie kontroli rownowagi po jednostronnym przecieciu nerwu poprzez
pobudzanie i utatwianie osrodkowej kompensacji przedsionkowej. Dziatanie to polega na
kontrolowanym uwalnianiu histaminy i zachodzi pod wptywem dziatania antagonistycznego

na receptor Hs.

Wiasciwosci te wspolnie powoduja dziatanie terapeutyczne w chorobie Meniere’a i zawrotach glowy
pochodzenia przedsionkowego. Betahistyna zwigksza wydzielanie histaminy poprzez blokowanie
presynaptycznych receptoréw Hj i obnizenie ich progu wrazliwosci. To dziatanie na uktad
histaminowy wyjasnia skutecznos$¢ betahistyny w leczeniu zawrotow gtowy i chordb przedsionka.

Po doustnym podaniu betahistyny w dawkach do 32 mg w czasie 3-4 godzin od podania
zaobserwowano maksymalne zniesienie indukowanego oczoplasu przedsionkowego. Podanie
wiekszych dawek powoduje skuteczniejsze skrocenie czasu trwania oczoplasu.

Betahistyna zwigksza rowniez przepuszczalno$¢ nabtonka ptuc u czlowieka. Zwigzane jest to ze
zmniejszeniem klirensu znacznika radioaktywnego z ptuc do krwi. Dziataniu temu zapobiega doustne
leczenie terfenadyna, ktdra jest znang substancja blokujaca receptor Hy).

O ile histamina na serce dziata inotropowo dodatnio, o tyle betahistyna nie zwigeksza pojemnosci
minutowej serca, a jej dziatanie rozszerzajace naczynia krwiono$ne moze u niektorych pacjentow
nieznacznie obniza¢ ci$nienie krwi.

Betahistyna w niewielkim stopniu wptywa na gruczoty wydzielania zewnetrznego u cztowieka.
5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Betahistyna wchtaniana jest tatwo 1 prawie catkowicie z kazdego odcinka przewodu pokarmowego
po podaniu doustnym. Maksymalne stezenie w osoczu betahistyna znakowana **C osiaga po okoto

1 godz. po podaniu doustnym na czczo.

Crax jest mniejsze po przyjeciu leku po jedzeniu niz na czczo. Jednakze calkowite wchlanianie
betahistyny jest podobne w obu przypadkach, co wskazuje, ze pokarm opdznia absorbcje betahistyny.

Dystrybucja
Betahistyna wigze si¢ z biatkami 0socza w bardzo matym stopniu lub wcale.

Metabolizm

Po wchtonigciu produkt jest szybko i prawie calkowicie metabolizowany do kwasu
2-pirydylooctowego (2-PAA), ktory nie ma dziatania farmakologicznego. Stgzenie betahistyny

W osoczu krwi jest bardzo mate (tj. ponizej zakresu wykrywalnosci 100 pg/mL). Z tego powodu
wszystkie analizy farmakologiczne oparte sg na pomiarach 2-PAA w 0s0czu i moczu. Stezenie 2-PAA
w osoczu osigga warto$§¢ maksymalna po godzinie od przyjecia leku i nastepnie ulega zmniejszeniu

z okresem poéttrwania ok. 3,5 godziny.

Wydalanie
2-PAA jest tatwo wydalany z moczem. Przy dawkowaniu od 8 mg do 48 mg okoto 85% dawki

poczatkowej wydalane jest z moczem. Wydalanie z moczem lub katem samej betahistyny jest
nieznaczne. Poziom wydalania jest staty po podaniu doustnym w dawkach 8-48 mg, co wskazuje na
liniowa farmakokinetyke betahistyny i sugeruje, Ze szlak metaboliczny jest niewysycony.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dawki doustne do i powyzej 250 mg/kg mc/dobe dichlorowodorku betahistyny, stosowane u pséw

i szczuréw przez 3 miesigce, nie wywotaty zadnych objawow niepozadanych. Objawy niepozadane ze
strony osrodkowego uktadu nerwowego obserwowano u pséw i pawiandw po dozylnym podaniu
dawek 120 mg/kg mc/dobe. Po zastosowaniu dawki doustnej 300 mg/kg mc/dobe i dawki dozylnej
120 mg/kg mc/dobe, u psdéw oraz sporadycznie u pawiandw obserwowano wymioty.



Betahistyna nie wykazuje dziatania mutagennego, nie stwierdzono rowniez dziatania rakotworczego
U szczurow.

Badania przeprowadzone w grupie ci¢zarnych samic krolikow nie wykazaty dziatania teratogennego.
6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Woykaz substancji pomocniczych

Powidon K90

Celuloza mikrokrystaliczna

Laktoza jednowodna

Krzemionka koloidalna bezwodna

Krospowidon (typ A)

Kwas stearynowy

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3  Okres waznoSci

3 lata

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa¢ w temperaturze ponizej 25°C, w oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PVDC-Aluminium.
Wielko$¢ opakowania: 20, 30, 40, 50, 60 i 100 tabletek.

Nie wszystkie wielkosci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegolnych wymagan.
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