SaZetak opisa svojstava lijeka

1. NAZIV LIJEKA

Nixar 6 mg/ml kapi za oko, otopina

2. KVALITATIVNI | KVANTITATIVNI SASTAV

1 ml otopine sadrzi 6 mg bilastina.
Jedna kap sadrzi 0,2 mg bilastina.

Za cjeloviti popis pomo¢nih tvari vidjeti dio 6.1.

3. FARMACEUTSKI OBLIK

Kapi za oko, otopina.

Bistra, bezbojna otopina.

4. KLINICKI PODACI

4.1. Terapijske indikacije

Lijecenje okularnih znakova i simptoma sezonskog i cjelogodis$njeg alergijskog konjunktivitisa.
Nixar je indiciran u odraslih.

4.2. Doziranje i nadin primjene

Doziranje

Preporucena dnevna doza u odraslih: jedna kap jedanput dnevno u zahvaceno oko (oci).

Trajanje lijeGenja

Poboljsanje znakova i simptoma kao odgovor na terapiju lijekom Nixar obi¢no je vidljivo unutar
nekoliko dana, no ponekad je potrebno dulje lijeCenje do 8 tjedana. Nakon $to se uspostavi poboljsanje
simptoma, terapiju treba nastaviti onoliko dugo koliko je potrebno za odrZavanje poboljSanja. Terapija
se ne smije koristiti dulje od 8 tjedana bez lije¢nickog savjeta.

Posebne populacije

Starije osobe
Starijim bolesnicima dozu ne treba prilagodavati (vidjeti dijelove 5.1.15.2.).

Ostecenje funkcije jetre i bubrega
Bilastin u obliku kapi za oko nije ispitivan u bolesnika s o$teCenjem bubrega ili jetre. Medutim, ne
oc¢ekuje se da ¢e biti potrebna prilagodba doze kod ostecenja jetre ili bubrega (vidjeti dio 5.2).

Pedijatrijska populacija
Sigurnost i djelotvornost bilastin kapi za oko u djece i adolescenata nisu ustanovljene. Nema
dostupnih podataka.
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Nacin primjene

Za oko.
Vrh kapaljke treba obrisati ¢istom maramicom nakon uporabe kako bi se uklonio ostatak tekucine.

4.3. Kontraindikacije
Preosjetljivost na djelatnu tvar ili neku od pomo¢nih tvari navedenih u dijelu 6.1.
4.4. Posebna upozorenja i mjere opreza pri uporabi

Bilastin je antialergik/antihistaminik i, iako primijenjen topikalno apsorbira se sustavno. Pojave li se
znaci ozbiljnih reakcija ili preosjetljivosti, lije¢enje se mora prekinuti.

Nakon kapanja Nixar antialergijskih kapi za o¢i u konjunktivalnu vreéicu oka, ostrina vida moze se
pogorsati na nekoliko minuta radi Stvaranja prugastog zamucenja.

Reakcije na mjestu primjene:
U slucaju pojave Stetnih dogadaja na mjestu primjene, kao S§to su iritacija oka, bol, crvenilo ili
promjena vida ili ako se stanje bolesnika pogorsa, treba razmotriti prekid lijeCenja.

Pedijatrijska populacija
Djelotvornost i sigurnost primjene bilastin kapi za oko u djece i adolescenata nisu ustanovljene, stoga
se ovaj lijek ne smije primijeniti u tim dobnim skupinama.

4.5. Interakcije s drugim lijekovima i drugi oblici interakcija

Nisu provedena ispitivanja interakcija. S obzirom na nisku sistemsku izlozenost bilastinu nakon
primjene u oko, ne oc¢ekuje se klini¢ki znacajna interakcija s drugim lijekovima.

U slucaju istodobne terapije s drugim topikalnim lijekovima za o¢i, treba ostaviti razmak od 5 minuta
izmedu primjena. Masti za o¢i treba primijeniti posljednje.

Kontaktne lece:
Fizikalna kompatibilnost s kontaktnim lecama dokazana je in vitro. Bolesnici mogu nastaviti koristiti
kontaktne lece tijekom lije¢enja ovim lijekom.

4.6. Plodnost, trudnoéa i dojenje

Trudnoca

Nema podataka ili su podaci o primjeni bilastina u oko u trudnica ograniceni.

Reproduktivna toksi¢nost u Zivotinja jedino je uocena pri oralnoj izloZenosti koja je vise od 1000 puta
veca od razine u ljudi nakon primjene doze u oko (vidjeti dio 5.3).

Stoga se ne ofekuju udinci tijekom trudnoce buduéi da je sistemska izlozenost bilastinu nakon
primjene u oko zanemariva. Nixar se moZe koristiti u trudnodi.

Dojenje

IzIu¢ivanje bilastina u mlijeko nije ispitivano kod ljudi. Uzevsi u obzir nisku sistemsku apsorpciju
bilastina nakon primjene u oko (vidjeti dio 5.2), ne ocekuju se uclinci na dojenu
novorodencad/dojenc¢ad nakon okularne primjene u ljudi. Nixar se moze primjenjivati tijekom dojenja.

Plodnost

Ispitivanje na Stakorima nije pokazalo negativan ucinak na plodnost (vidjeti dio 5.3). Vezano za
plodnost u ljudi, ne o¢ekuju se ucinci bududi da je sistemska izlozenost bilastinu nakon primjene u oko
zanemariva (vidjeti dio 5.2).

4.7. Utjecaj na sposobnost upravljanja vozilima i rada sa strojevima
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Privremeno zamucen vid ili drugi poremecaji vida mogu utjecati na sposobnost upravljanja vozilima i
rada na strojevima. Zamuti li se vid nakon ukapavanja, bolesniku treba savjetovati da pri¢eka dok se
vid ne razbistri prije nego upravlja vozilom ili radi na stroju.

4.8. Nuspojave

Sazetak sigurnosnog profila u odraslih bolesnika

U klini¢kim ispitivanjima bilastina 6 mg/ml kapi za oko, otopine, 682 bolesnika primala su jednu dozu
dnevno do 8 tjedana. Moze se ocekivati da ¢e priblizno 9,7% bolesnika imati nuspojave povezane s
primjenom bilastina 6 mg/ml kapi za oko, otopine. Nije zabiljezen ozbiljan ili tezak Stetni dogada;.

Tabli¢ni popis nuspojava u odraslih

Sljedece nuspojave su prijavljene tijekom klinickih ispitivanja i razvrstane SU prema niZze navedenoj
konvenciji:

vrlo ¢esto (>1/10),

¢esto (>1/100 i <1/10),

manje ¢esto (>1/1000 i <1/100),

rijetko (>1/10 000 i <1/1000),

vrlo rijetko (<1/10 000),

nepoznato (ne moze se procijeniti iz dostupnih podataka).

Unutar svake grupe ucestalosti nuspojave su prikazane u padaju¢em redosljedu po ozbiljnosti.

Manje Cesto

Poremecaji Zivéanog sustava disgeuzija, glavobolja
Poremecaji oka suho oko
iscjedak iz oka
iritacija oka

pojacano suzenje
nelagoda u oku

Tijekom prac¢enja nakon stavljanja oralnih formulacija bilastina u promet zabiljezene su reakcije
preosjetljivosti s nepoznatom ucestaloscéu.

Pedijatrijska populacija
Sigurnost primjene bilastin kapi za oko u djece i adolescenata nije ustanovljena.

Prijavljivanje sumnji na nuspojavu

Nakon dobivanja odobrenja lijeka, vazno je prijavljivanje sumnji na njegove nuspojave. Time se
omogucuje kontinuirano pracenje omjera koristi i rizika lijeka. Od zdravstvenih radnika se trazi da
prijave svaku sumnju na nuspojavu lijeka putem nacionalnog sustava prijave nuspojava: navedenog u
Dodatku V.

4.9. Predoziranje

Nisu poznate specificne reakcije nakon okularnog predoziranja pri primjeni u oko, ne ocekuju se
reakcije nakon predoziranja jer e se visak tekucine brzo izliti iz oka.

U klinickim ispitivanjima faze I s oralnim formulacijama, nakon primjene doza 11 puta (jednokratna
doza) i do 10 puta (viSestruke doze) veéih od preporucene oralne doze za ljude, nije bilo problema
vezanih za sigurnost.

5.  FARMAKOLOSKA SVOJSTVA

5.1. Farmakodinamicka svojstva

Farmakoterapijska skupina: Oftalmici; dekongestivi i antialergici, ATK oznaka: S01GX13 HALMED
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http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Mehanizam djelovanja

Bilastin je nesediraju¢i, dugodjelujuéi antagonist histamina druge generacije sa selektivnim afinitetom
za periferne H; receptore i bez ocitog afiniteta za muskarinske receptore. Bilastin djeluje
antagonisti¢ki na histamin, stabilizira mastocite i sprjecava histaminom inducirano stvaranje upalnih
citokina u epitelnim stanicama konjunktive u ljudi, te stoga sprjeCava svrbez, vazodilataciju i
vaskularno curenje koje dovodi do crvenila oka, kemoze i blefaritisa.

Klini¢ka djelotvornost i sigurnost

Djelotvornost i sigurnost bilastin 6 mg/ml kapi za oko, otopine, pokazana je u multicentri¢nom,
dvostruko slijepom, randomiziranom, paralelnom ispitivanju faze Ill, kontroliranom placebom i
djelatnom tvari, na 228 ispitanika primjenom modela Conjunctival Allergen Challenge (CAC). Kao
primarna mjera ishoda definiran je svrbez oka koji je ispitanik procijenjivao 3, 5 i 7 minuta nakon
izvedenog CAC-a 16 sati nakon lijecenja (1. dan) i 15 minuta nakon lijecenja (8. dan). Razlike
lijecenja bilastinom 6 mg/ml kapi za oko, otopina bile su statisticki znacajne (p < 0,05) u oba posjeta u
ispitivanju (1. i 8. dan) za svrbez oka u usporedbi s vehikulom. Razlike izmedu lijecenja (LS Mean) na
ljestvici ofnog svrbeza od 5 toaka u svim vremenskim to¢kama bile su -1,167 (15 minuta nakon
lijecenja) i -0,710 (16 sati nakon lijecenja).

Sto se ti¢e glavne sekundarne mjere ishoda djelotvornosti, crvenila konjunktive, razlike u lije¢enju su
bile statisti¢ki znacajne (p<0,05) za bilastin 6 mg/ml kapi za oko, otopinu u usporedbi s vehikulom u
svim vremenskim tockama nakon CAC-a provedenog 8. dana (15 minuta nakon lijecenja).

Naknadno, u multicentricnom, randomiziranom, dvostruko slijepom, placebom kontroliranog,
paralelnog ispitivanja faze Il koje je provedeno kako bi se procijenila sigurnost, podnosljivost i
djelotvornost bilastin 6 mg/ml kapi za oko, otopine, utvrdeno je da je lijek bio dobro podnosljiv i
ucéinkovit kada se koristio do 8 tjedana u 218 odraslih bolesnika. U ovom ispitivanju, broj Stetnih
dogadaja povezanih s o¢ima za koje se smatralo da su povezani s lijeCenjem bio je nizak, sa 7 Stetnih
dogadaja u 6 bolesnika (0,6%) u skupini koja je primala bilastin i 5 Stetnih dogadaja u 5 bolesnika
(4,3%) u skupini na placebu.

Pedijatrijska populacija

Europska agencija za lijekove izuzela je obvezu podnoSenja rezultata ispitivanja ovog lijeka u
pedijatrijskoj populaciji od rodenja do manje od 2 godine starosti u lijeenju alergijskog
konjunktivitisa (vidjeti dio 4.2. za informacije o pedijatrijskoj primjeni).

Europska agencija za lijekove odgodila je obvezu podnoSenja rezultata ispitivanja ovog lijeka u djece i
adolescenata u dobi od 3 do manje od 18 godina starosti u lijecenju alergijskog konjunktivitisa (vidjeti
dio 4.2. za informacije o pedijatrijskoj primjeni).

5.2.  Farmakokineticka svojstva

Farmakokineticka svojstva bilastina opsezno su proucavana s oralnom formulacijom. Kako bi se
procijenila farmakokineticka svojstva bilastin 6 mg/ml kapi za oko, otopine, u ispitivanju faze |
dvanaest zdravih ispitanika primalo je jedanput dnevno jednu kap u svako oko (0,42 mg/dan) tijekom
5 dana.

Apsorpcija
Bilastin se brzo apsorbira u krvotok nakon primjene u oko. U stanju dinami¢ke ravnoteze, bilastin je

postigao maksimalnu razinu u krvi od 2,7 ng/ml unutar 2,52 sata nakon primjene, tj. oko 1,5% Ciax
bilastin 20 mg tableta u stanju dinamicke ravnoteze.

Distribucija
84-90% bilastina se veze na proteine plazme u ljudi u rasponu koncentracija od 0,2 pg/ml do 1 pg/ml,

§to ukljucuje razine u plazmi uocene u terapijskim dozama nakon oralne primjene tableta bilastina.
Prividni volumen sredisnje distribucije (Vc/F) bio je 59,2 1, a prividni volumen periferne distribucije
(Vp/F) bio je 30,2 1.

Biotransformacija
In vitro i in vivo uocen je mali ili nikakav metabolizam bilastina nakon oralne primjene. Bilastin nije

inducirao ni inhibirao aktivnost izoenzima CYP450 u ispitivanjima in vitro. Nije otkrivena-indukeija
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ni inhibicija enzima jetre bilastinom.

Eliminacija

U ispitivanju masene ravnoteze provedenom medu zdravim odraslim dobrovoljcima, nakon primjene
jednokratne doze od 20 mg *C-bilastina, gotovo 95% primijenjene doze nadeno je u urinu (28,3%) i u
fecesu (66,5%) u obliku nepromijenjenog bilastina, §to potvrduje da se bilastin uglavhom ne
metabolizira u ljudi. Srednja vrijednost poluvremena eliminacije u zdravih dobrovoljaca bila je 14,5
sati, dok je nakon primjene u oko bila 7,88 sati.

Linearnost
Bilastin pokazuje linearnu farmakokinetiku u ispitivanim dozama (5 do 220 mg oralna primjena), s
malom interindividualnom varijabilnos¢u.

Ostecena funkcija bubrega

Provedeno je ispitivanje kako bi se ustanovila farmakokinetika bilastina (oralna primjena, tablete od
20 mg) u osoba s oStecenjem funkcije bubrega i radi procjene o potrebi prilagodbe doze u bolesnika s
ostecenjem funkcije bubrega. Na temelju rezultata ovog ispitivanja moze se zakljuciti da se ista doza i
interval doziranja oralnog bilastina mogu sigurno i djelotvorno primijeniti na ispitanike neovisno o
glomerularnoj filtraciji (GFR-u). Stoga se ne ocekuje potreba za prilagodbom doze ili sigurnosno
pitanje u bolesnika s oSteenjem bubrega koji uzimaju bilastin tablete od 20 mg, a jo§ manje za
oftalmolosku otopinu jer su koncentracije u plazmi puno nize.

Ostecena funkcija jetre

Nema farmakokineti¢kih podataka za bolesnike s ostecenom funkcijom jetre. Bilastin se u ¢ovjeka ne
metabolizira. Buduéi da rezultati ispitivanja u osoba s osteCenom funkcijom bubrega pokazuju da je
uklanjanje putem bubrega glavni nacin eliminacije, o¢ekuje se da izludivanje putem Zu¢i samo
neznatno sudjeluje u eliminaciji bilastina. Ne oc¢ekuje se da promjene u funkciji jetre klini¢ki znac¢ajno
utjecu na farmakokinetiku bilastina.

Starije osobe
Dostupni su samo ograni¢eni farmakokineti¢ki podaci iz ispitivanja faze Il i 11l za oralno dozirani

oblik bilastina (20 mg tablete) za ispitanike starije od 65 godina. Nisu primijecene statisti¢ki znacajne
razlike u farmakokinetici bilastina kod osoba starijih od 65 godina u odnosu na odraslu populaciju
starosti izmedu 18 i 35 godina.

5.3.  Neklini¢ki podaci o sigurnosti primjene

Neklini¢ki podaci o bilastinu ne ukazuju na poseban rizik za ljude na temelju konvencionalnih
ispitivanja sigurnosne farmakologije, toksi¢nosti ponovljenih doza, genotoksi¢nosti i kancerogenog
potencijala. U ispitivanjima reproduktivne toksi¢nosti nije otkriven u¢inak na plodnost muZjaka i
zenki ili pre- i postnatalni razvoj pri oralnoj dozi bilastina do 1000 mg/kg tjelesne teZine u $takora.

U ispitivanjima embrio-fetalnog razvoja s oralnom primjenom bilastina uoceni su samo neznatno
povecani gubici prije i nakon implantacije u Stakora kao i nepotpuno okostavanje i usporavanje rasta u
kunica pri 1000 puta vecoj izlozenostiu odnosu na izloZenost ljudi pri preporu¢enoj okularnoj dozi.

U ispitivanju o dojenju, bilastin je identificiran u mlijeku $takora u laktaciji kojima je primijenjena
jednostruka oralna doza (20 mg/kg). Koncentracije bilastina u mlijeku bile su oko polovice onih u
majéinoj plazmi. S obzirom na nisku sistemsku apsorpciju bilastina nakon primjene u oko (vidjeti dio
5.2), mogu se oc¢ekivati nize vrijednosti bilastina u majcinom mlijeku.

6. FARMACEUTSKI PODACI
6.1. Popis pomo¢énih tvari

hidroksipropil-p-ciklodekstrin
metilceluloza
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natrijev hijaluronat

glicerol (E 422)

natrijev hidroksid 1 N (za prilagodbu pH)
voda za injekcije

6.2. Inkompatibilnosti

Nije poznato.

6.3. Rok valjanosti

3 godine.
Nakon prvog otvaranja bocice: 2 mjeseca bez posebnih uvjeta cuvanja.

6.4. Posebne mjere pri cuvanju lijeka

Lijek ne zahtijeva posebne uvjete ¢uvanja.
Uvjete ¢uvanja nakon prvog otvaranja lijeka vidjeti u dijelu 6.3.

6.5. Vrstaisadrzaj spremnika

Visedozna bijela LDPE bocica (5 ml otopine bez konzervansa napunjeno u spremnik od 7,6 ml) i
bijela HDPE kapaljka s poklopcem s obru¢em za evidenciju otvaranja.

Veli¢ine pakiranja: 1 bo¢ica x 5 ml
6.6. Posebne mjere za zbrinjavanje

Neiskoristeni lijek ili otpadni materijal potrebno je zbrinuti sukladno nacionalnim propisima.

7. NOSITELJ ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET

Menarini International Operations Luxembourg S.A.

1, Avenue de la Gare

L-1611 Luksemburg

Luksemburg

8. BROJ(EVI) ODOBRENJA ZA STAVLJANJE LIJEKA U PROMET
HR-H-264633267

9. DATUM PRVOG ODOBRENJA / DATUM OBNOVE ODOBRENJA

Datum prvog odobrenja:

24.08.2022.

10. DATUM REVIZIJE TEKSTA

/-
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