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CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Histigen,

24 mg, tabletki

SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Kazda tabletka zawiera 24 mg dichlorowodorku betahigty

Substancja pomochicza o0 znanym dziataniu:

Kazda tabletka zawiera 210 mg jednowodnej laktozy.

Petna lista substancji pomocniczych znajdujenspunkcie 6.1

POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka.

Biate lub biatawe, olggte, dwuwypukte tabletki, z ligipodziatu po jednej stronie.
Tabletke mazna podzielt na rowne dawki.

SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

Wskazania do stosowania

Zespot Méniére’a, charakteryagy sk nastpujacymi objawami: zawroty gtowy, szumy uszne,
utrata stuchu.

Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie

Dorosli (w tym osoby w podesziym wieku):

Dawkowanie u dorostych wynosi 12 - 24 mg dwa raaylolg, przyjmowane podczas positku.
Podawanie produktu leczniczego jest raatoe w cigu dnia.

Dawkowanie powinno kyustalane indywidualnie w zateosci od reakcji pacjenta. Niekiedy
poprawe mazna obserwowadopiero po kilku tygodniach leczenia. Optymalneniyuzyskuje

si¢ czasem dopiero po kilku migsach.

W pewnych wskazaniach, stosowanie produktu lecegicna pocgku choroby mae
zapobiegarozwojowi stanu lub utracie stuchu wndejszych etapach choroby.

Pacjenci z zaburzeniami czysbnerek
Nie przeprowadzono bad&linicznych w tej grupie pacjentow, ale obserwagmje
wprowadzeniu leku do obrotu wykazag nie jest wymagana modyfikacja dawkowania.

Pacjenci z zaburzeniami czygeowgtroby
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Nie przeprowadzono badl&linicznych w tej grupie pacjentow, ale obserwgmje
wprowadzeniu leku do obrotu wykazadg nie jest wymagana modyfikacja dawkowania.

Dzieci i mtodzie:
Nie zaleca si stosowania betahistyny w postaci tabletek u dziedodziery w wieku ponzej
18 lat z powodu niewystarczaych danych dotyezych bezpieczestwa i skuteczriei leku.

Osoby w podesztym wieku

Chocia dane kliniczne w tej grupie wiekowej egraniczone, bogate élwiadczenie po
wprowadzeniu produktu do obrotu wskaguie nie jest konieczne dostosowanie dawki u oséb
w podesztym wieku.

Sposoéb podawania
Podanie doustne.

Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na substanejczynry lub na ktogkolwiek substangj pomocnicz wymieniory
w punkcie 6.1.

Guz chromochtonny nadnerczy.
Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Pacjentow z astgnoskrzelowy i choroly wrzodow zotadka lub dwunastnicy w wywiadzie
nalezy doktadnie kontrolowéaw trakcie leczenia.

Produkt leczniczy Histigen zawiera lakégednowodn. Pacjenci z rzadko wygiujaca
dziedziczna nietolerang galaktozy, z niedoborem laktazy typu ,Lapp” lulsgetem ztego
wchtaniania glukozy-galaktozy, nie powinni stoséwego leku.

Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Nie wykonano badain vivo dotyczcych interakcji. W oparciu o badariravitro, nie
przewiduje s} zahamowani@ vivoenzymow cytochromu P450.

Dane z badain vitro wskazug na hamowanie metabolizmu betahistyny przez preadyity
lecznicze hamuypre aktywné¢ monoaminooksydazy (MAO), w tym inhibitory MAO Bgn
seleglina). Zaleca siostraznos¢ w czasie rownoczesnego stosowania betahistyribitorow
MAO (w tym selektywnych MAO-B).

Poniewa betahistyna jest analogiem histaminy interakcjaltistyny z lekami
antyhistaminowymi mogteoretycznie wptyst na skuteczni tych produktéw leczniczych.

Wplyw na ptodnosé, ciaze i laktacje

Cigza
Brak dostatecznych danych odni stosowania betahistyny u kobisgzeirnych.

Badania na zwiertach g niewystarczajce, aby stwierdziwplyw na cize, rozwoj zarodka

i ptodu, pordd i rozwéj pourodzeniowy. Zagemie dla cztowieka nie jest znane. Betahistyny
nie naley stosowa u kobiet w cizy jezeli nie jest to bezwzgtinie konieczne.

Karmienie piersj
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Nie wiadomo czy betahistyna przenika do mleka kidkéemigcych. Brak bad@ana zwierztach
dotyczacych przenikania betahistyny do mleka. Nglecené potencjalne korzci ze
stosowania tego produktu leczniczego dla kobietynkgcej i ryzyko dla dziecka.

Wplyw na zdolngé prowadzenia pojazdow i obstugiwania maszyn

Betahistyna jest wskazana w leczeniu zespotu Mélaier objawami takimi jak: zawroty glowy,
szumy uszne oraz utrata stuchu. Choroba tazmoet negatywny wptyw na prowadzenie
pojazdow i obstug maszyn. Badania kliniczne wykazahg betahistyna nie wywiera wptywu
lub wywiera nieistotny wplyw na prowadzenie pojazd®bstug maszyn.

Dziatania niep@adane

W trakcie bada klinicznych kontrolowanych placebo obserwowandg¢mgace dziatania
niepazadane u pacjentow stogajych betahistyyiz nasgpujaca czestascia: bardzo czsto &
1/10), czsto & 1/100 do < 1/10), niezbyt ¢gto & 1/1000 do < 1/100), rzadke /10000 do <
1/1000), bardzo rzadko (< 1/10000).

Zaburzenia uktadu nerwowego
Czesto: bol glowy

Zaburzeniaotadka i jelit
Czesto: nudnéci i zaburzenia trawienia

Oprocz dziata niepazadanych, zgtaszanych w trakcie baddinicznych zgtaszano dziatania
niepazadane po wprowadzeniu leku do obrotu oraz w literumaukowe). Gstaéé tych
dzialaa nie mae by okreslana na podstawie deginych danych i okiéa sk ja jako
,nieznana”.

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Reakcje nadwrdiwosci, np. odnotowano przypadki anafilaksji

Zaburzeniaotfadka i jelit
tagodne dolegliwgci zotgdkowo-jelitowe (np. wymioty, béleotadka i jelit, wzacia i gazy),
ktore zwykle uspuja po przyjmowaniu leku podczas positku lub po znszepiu dawki.

Zaburzenia skoéry i tkanki podskornej
Skdrne i podskérne reakcje nadwiaosci, zwtaszcza obek naczynioruchowy, pokrzywka,
wysypka iswiad.

Zglaszanie podejrzewanych dziafsiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotinistest zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka
stosowania produktu leczniczego. Osoby nade do fachowego personelu medycznego
powinny zgtaszawszelkie podejrzewane dziatania niegdane za pgednictwem
Departament Monitorowania Niepglanych Dziata Produktow Leczniczych Uedu
Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Medyazmy Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

PL-02 222 Warszawa

Tel.: + 48 22 49 21 301

Faks: + 48 22 49 21 309

e-mail:ndl@urpl.gov.pl

Przedawkowanie
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Istniejg doniesienia o kilku przypadkach przedawkowania lék niektérych pacjentow
obserwowano tagodne lub umiarkowane objawy przedawskia po dawkach do 640 mg (np.
nudndci, senné¢, bdle brzucha). Powaiejsze objawy (np. drgawki, powiktania ptucne lub
sercowe) obserwowano w przypadku zamierzonego awdealvania betahistyny, zwlaszcza
w pofgczeniu z przedawkowaniem innych produktow leczrébzyV przypadku
przedawkowania leku zalecg sutynowe posfpowanie zgodnie z przgtiymi standardami.

WELASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciw zawrotéomvyg, kod ATC: NO7C A01

Mechanizm dziatania betahistyny jest tylk@@@owo poznany. Istnieje kilka natwych
hipotez, ktore g poparte badaniami na zwietach oraz danymi zebranymi u ludzi:

Betahistyna wywiera wptyw na ukilad histaminergiczny

Betahistyna dziata nie tylko jakogziowy agonista receptoréw histaminergicznych &le
takze jako antagonista receptoréw histaminergicznyglvitkance nerwowej, jak rownie
wywiera hieistotny wptyw na recepory:Hetahistyna zwksza przemiapi uwalnianie
histaminy poprzez blokowanie presynaptycznych recép Hs i indukowanie zmniejszenia
pobudzania receptorowsH

Betahistyna mie zwickszy¢ przeptyw krwi w obszarzdimaka, a w calym mozgu:

Badania farmakologiczne na zwietach wykazaty popragprzeptywu krwi w naczyniach ucha
wewretrznego, prawdopodobnie poprzez rozkurcz zwiergezgdwigniczkowych

w mikrokrazeniu ucha wewgtrznego. Wykazano réwnigze betahistyna zwkszenia przeptyw
krwi w mozgu czlowieka.

Betahistyna utatwia kompensagirzedsionkow:

Betahistyna przyspiesza proces zdrowienia po jedmusej neurotomii u zwiegt poprzez
wspieranie i utatwieniespodkowej kompensacji przedsionkowej. Efekt ten aktaryzuje si
zwigckszeniem przemiany i uwalniania histaminy i jegfulewany za pg&rednictwem
antagonizmu do receptorow H3.Czas zdrowienia poatemnii przedsionkowej tade u ludzi
leczonych betahistytakze ulega skrdoceniu.

Betahistyna zmienia transfer neuronalnygdrich przedsionkowych:
Betahistyna ma rownie zalezny od dawki, hamuagy wptyw na czynn& pobudzajca
neuronéw w bocznychsrodkowych gdrach przedsionkowych.

Wiasciwosci farmakodynamiczne obserwowane u zwiernog mie¢ wptyw na korzyci
terapeutyczne betahistyny w uktadu przedsionkowym.

W badaniach z udziatem pacjentéw z zawrotami gtpaghodzenia przedsionkowego
i choroba Meniere'a wykazano skutecambetahistyny poprzez jej wplyw na zmniejszenie
ciezkosci i czestotliwosci napaddw zawrotow gtowy.

Wiasciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Po podaniu doustnym betahistyna jest szybko or@awiprcatkowicie wchtaniania z wszystkich
odcinkéw przewodu pokarmowego. Po wchanil, produkt leczniczy jest szybko i prawie
calkowicie metabolizowany do kwasu 2-pirydylooctgeg2-PAA). Betahistyna agja bardzo
niski poziom sgzenia w osoczu. Dlatego, analizy farmakokinetyczneparte na pomiarach 2-
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PAA w osoczu i moczu. Wargé Cnax po positku jest riisza nk na czczo. Jednak catkowite
wchtanianie betahistyny jest podobne w obu tychasth, co wskazujege spaycie positku
tylko op&nia wchianianie betahistyny.

Dystrybucja
Stopier wigzania s¢ betahistyny z biatkami osocza wynosi p@ji5%.

Metabolizm
Betahistyna po wchioetiu jest szybko i prawie catkowicie metabolizowalmekwasu 2-
pirydylooctowego (2-PAA) (ktory jest pozbawiony gkinosci farmakologicznej).

Po doustnym podaniu betahistynyzsihie 2-PAA w osoczu (i w moczu) @ga maksimum po
1 godzinie i zaczyna nasinie spadaoskgajgc potokres trwania okoto 3,5 godziny.

Eliminacja
2-PAA jest szybko wydalany z moczem. Przy stosowalawek od 8 do 48 mg, okoto 85%
pierwotnej dawki znajduje siw moczu. Wydalanie niezmienionej betahistyny pnzewki lub

z kalem ma drugoezine znaczenie.

Liniowo$¢é

Rozktad jest staly przy dawce doustnej w zakred® &g, co wskazujee farmakokinetyka
betahistyny jest liniowa i sugerujee jej szlak metaboliczny nie jest wysycony.

Przedkliniczne dane o bezpiecastwie
Toksyczna¢ przewlekta

Dozylne dawki 120 mg/kg i wisze powodowaty niekorzystne zmiany w ukladzie nevyra
u psow i pawianow.

Badania toksyczrigi przewlekiej po doustnym podaniu betahistyny tioiwodorku
prowadzono u szczuréw przez 18 miegii psow przez 6 miegty. Dawki 500 mg/kg

u szczurow i 25 mg/kg u psow byty tolerowane nievpdujac zmian parametrow klinicznych,
chemicznych i hematologicznycW zwigzku ze stosowaniem tych dawek nie stwierdzono
zmian w wynikach badghistologicznych. Po zwkszeniu dawki do 300 mg/kg u pséw
wystepowaty wymioty. W badaniu z zastosowaniem u szozytzez 6 miesicy betahistyny
w dawce 39 mg/kg i wtej, zostato opisane w literaturze przekrwienigidie/ch tkanek. Dane
przedstawione w tej publikacja ®graniczone. Dlatego znaczenie tego faktu nigjgeasie.

Wiasciwosci mutagenne i rakotwércze

Betahistyna nie ma wdaiwosci mutagennych.

Dla betahistyny dichlorowodorku nie przeprowadzspecjalnie zaprojektowanych bada
rakotworczgci. W trwagcym 18 miesjcy badaniu toksyczioi przewlektej u szczuréw nie
stwierdzono guzéw, nowotworow i rozrostow tagodnychadaniach histopatologicznych.

W zwigzku z tym, w tym ograniczonym 18-mieszym badaniu z zastosowaniem betahistyny
dichlorowodorku w dawkach do 500 mg/kg nie stwiertz dowoddw dziatania rakotwdrczego.

Toksyczny wptyw na rozrodczé

Doskpne g jedynie ograniczone dane na temat wpltywu betafysiva reprodukej

W jednopokoleniowym badaniu u szczuréw, w ktérynd@eano betahistynw dawce doustnej
250 mg/kg, nie obserwowano niggdanego wplywu na ptoddé samcow i samic, implantacj
zarodka, porédiywotnas¢ potomstwa w okresie laktacji. Nie odnotowasalnych
nieprawidtowdci u potomstwa po zakezeniu karmienia piersi U cigzarnych krélikow
leczonych doustnie betahistyw dawce 10 lub 100 mg/kg, nie obserwowano nigganego
wplywu na implantagj, zywotncs¢ i mag; ciata zarodkéw oraz nie obserwowano zabfurze




szkieletu i tkanek mngkkich ptodow. Mana stwierdz, ze w tych badaniach betahistyna nie
miata znaczcego wptywu na wane parametry reprodukcyjne u szczurdw i krélikdw.
Betahistyna nie jest teratogenna. Jedeale wzgdu na charakter tych batlaie mana
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calkowicie wykluczy potencjalnego zagzenie.

DANE FARMACEUTYCZNE
Wykaz substancji pomocniczych
Powidon K90

Celuloza mikrokrystaliczna
Laktoza jednowodna
Krzemionka koloidalna bezwodna
Krospowidon

Kwas stearynowy.

Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

Okres wanosci

2 lata

Specjalnesrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Przechowywé w temperaturze poej 25°C.
Przechowywé w oryginalnym opakowaniu.

Rodzaj i zawart@¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PVDC/AI.
Dosepne w opakowaniach po 20, 30, 50, 60, 90, 100, 120, 200 tabletek.

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowa si¢ w obrocie.
Szczegolngrodki ostroznosci dotyczace usuwania

Brak szczegolnych wymaga

PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Generics [UK] Limited

Station Close, Potters Bar, Hertfordshire, EN6 1TL

Wielka Brytania

NUMER(-Y) POZWOLENIA( N) NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

14599
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DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENI E DO
OBROTU/DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenibrotu: 29 kwietnia 2008
Data ostatniego przedtenia pozwolenia: 03 lipca 2013

DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

02/2015






