KISA URUN BILGISI
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI
BILASBIL 2,5 mg/mL oral ¢dzelti
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:
Her 1 mL’lik oral ¢ozelti 2,5 mg bilastin igerir.

Yardimci madde(ler):

Metil parahidroksibenzoat I mg
Propil parahidroksibenzoat 0,2 mg

Yardimci1 maddeler igin 6.1°e bakiniz.
3. FARMASOTIK FORM

Oral ¢ozelti
Berrak, renksiz, hafif viskoz sulu ¢6zelti

4. KLINIK OZELLIKLER
4.1 Terapotik endikasyonlar

BILASBIL;
Viicut agirligi en az 20 kg olan 6-11 yas arast ¢ocuklardaki alerjik rinokonjonktivit (mevsimsel
ve perennial) ve lrtikerin semptomatik tedavisinde endikedir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi:

Pediyatrik hastalar

- Viicut agirhigi en az 20 kg olan 6 ila 11 yas arasi ¢ocuklarda:

Alerjik rinokonjonktivit (mevsimsel alerjik rinit ve perennial alerjik rinit) ve irtiker
semptomlarinin giderilmesi i¢in giinde bir kez 10 mg bilastin (4 mL oral ¢ozelti)

- 6 yasindan kii¢iik ve 20 kg'in altindaki ¢ocuklarda:
Mevcut veriler bolim 4.4, 4.8, 5.1 ve 5.2' de agiklanmistir ancak bir pozoloji Onerisi
yapilamamaktadir. Bu nedenle bilastin bu yas grubunda kullanilmamalidir.

Alerjik rinokonjonktivit i¢in tedavi alerjenlere maruz kalinan siire ile sinirl olmalidir.
Mevsimsel alerjik rinitte semptomlar diizeldikten sonra tedavi kesilebilir ve tekrar ortaya
ciktiginda yeniden baslanabilir. Perennial alerjik rinitte, hastalara alerjene maruz kalma
donemleri boyunca tedaviye devam edilmesi onerilebilir.

Urtiker icin tedavi siiresi sikayetlerin tipine, siiresine ve seyrine baglidir.

Bu belge, givenli elektronik imza ile imzalanmistir.
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Uygulama sekli:

Agizdan alinir.

Oral ¢ozelti, dozaj i¢in 4 mL (doz basina 10 mg bilastin) isaretli bir 6l¢ekli siringa ile birlikte
verilir.

BILASBIL, yiyecek veya meyve suyu alimindan bir saat dnce veya iki saat sonra almmalidir
(bk. Bo6lim 4.5).

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:

Bobrek yetmezligi:

Bilastinin bébrek yetmezligi olan ¢ocuklarda giivenliligi ve etkililigi belirlenmemistir. Ozel risk
gruplarindaki yetiskinlerde (bobrek yetmezligi olan hastalar) yapilan ¢alismalar, yetiskinlerde
bilastin dozunun ayarlanmasinin gerekli olmadigini gostermektedir (bk. Boliim 5.2).

Karaciger yetmezligi:
Bilastinin karaciger yetmezligi olan cocuklarda giivenliligi ve etkililigi belirlenmemistir.
Karaciger yetmezligi olan hem yetigkin hem de pediyatrik hastalarda klinik deneyim yoktur.

Bununla birlikte, bilastin metabolize olmadigindan, idrar ve feceste degismeden elimine
edildiginden, hepatik bozuklugun yetiskin hastalardaki sistemik maruziyeti giivenlilik sinirinin
tizerine ¢ikarmasi beklenmez. Bu nedenle, karaciger yetmezligi olan yetigkin hastalarda dozaj
ayarlamas1 gerekmez (bk. Boliim 5.2).

Pediyatrik popiilasyon:
Pozoloji/uygulama siklig1 ve siiresi boliimiinde belirtildigi sekilde uygulanir.

12 yas iistii adolesanlar ile eriskin popiilasyon:
12 yag lstii adolesanlar ve eriskinlerde Onerilen gilinlik doz uygun olan diger farmasotik
sekillerdeki 20 mg bilastindir.

Geriyatrik popiilasyon:
Yash hastalarda herhangi bir dozaj ayarlamasi gerekmemektedir. 65 yas {lizerindeki hastalarla
ilgili yeterli deneyim bulunmamaktadir.

4.3 Kontrendikasyonlar

Etkin maddeye veya Boliim 6.1'de listelenen yardimc1 maddelerden herhangi birine karsi asiri
duyarlilig1 olanlarda kullanilmamalidir.

4.4 Ozel kullanim uyarilar1 ve 6nlemleri

Bilastinin 2 yasin altindaki cocuklarda etkililigi ve giivenliligi belirlenmemistir, 2 ila 5 yas arasi
cocuklarda ¢ok az klinik deneyim vardir, bu nedenle bilastin bu yas gruplarinda
kullanilmamalidir.

Orta veya siddetli bobrek yetmezligi olan hastalarda bilastinin ketokonazol, eritromisin,
siklosporin, ritonavir veya diltiazem gibi P-glikoprotein inhibitdrleri ile birlikte uygulanmast
bilastinin plazmatik diizeylerini artirabilir ve dolayisiyla bilastinin advers etki riskini artirabilir.
Bu nedenle, orta veya siddetli bobrek yetmezligi olan hastalarda bilastin ve P-glikoprotein

inhibitdrlerinin birlikte uygulanmasindan kaginilmalidir.
Bu belge, givenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY 3MOFyS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys




Metil parahidroksibenzoat (E218) ve propil parahidroksibenzoat (E216) alerjik reaksiyonlara
(muhtemelen gecikmis) neden olabilir.

4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesim ve diger etkilesim sekilleri
Etkilesim ¢alismalar1 sadece yetiskinlerde gergeklestirilmistir ve asagida 6zetlenmistir.

Gida ile etkilesim: Yiyecekler, bilastin 20 mg tabletlerin oral biyoyararlanimini %30 ve bilastin
2,5 mg/mL oral ¢dzeltinin oral biyoyararlanimini %20 oraninda azaltir.

Greyfurt suyu ile etkilesim: bilastin 20 mg ve greyfurt suyunun birlikte alinmasi bilastin
biyoyararlanimini %30 oraninda azaltmistir. Bu etki diger meyve sular1 i¢in de gegerli olabilir.
Biyoyararlanimdaki azalmanin derecesi iireticiler ve meyveler arasinda farklilik gosterebilir.
Bu etkilesimin mekanizmasi, bilastinin bir substrat oldugu bir alim tasiyicisi olan
OATP1A2'nin inhibisyonudur (bk. Boliim 5.2). Ritonavir veya rifampisin gibi OATP1A2'nin
substrat1 veya inhibitdrii olan tibbi iirlinler de ayni sekilde bilastinin plazma konsantrasyonlarini
azaltma potansiyeline sahip olabilir.

Ketokonazol veya eritromisin ile etkilesim: Glinde 20 mg bilastin ve giinde 400 mg ketokonazol
veya giinde 500 mg eritromisinin birlikte alinmasi bilastin EAA’sin1 2 kat ve Cmaks'in1 2-3 kat
artirmigtir. Bu degisiklikler, bilastin P-gp i¢in bir substrat oldugundan ve metabolize
olmadigindan, intestinal efluks tasiyicilari ile etkilesim ile agiklanabilir (bk. Boliim 5.2). Bu
degisiklikler sirasiyla bilastin ve ketokonazol veya eritromisinin giivenlilik profilini etkilemiyor
gibi goriinmektedir. Siklosporin gibi P-gp substrati veya inhibitorii olan diger tibbi iiriinler de
ayni sekilde bilastinin plazma konsantrasyonlarini artirma potansiyeline sahip olabilir.

Diltiazem ile etkilesim: Giinde 20 mg bilastin 20 mg ve giinde 60 mg diltiazemin birlikte
alinmasi bilastinin Cmaks degerini %50 artirmistir. Bu etki intestinal efluks tastyicilart ile
etkilesim ile agiklanabilir (bk. Boliim 5.2) ve bilastinin giivenlilik profilini etkilemiyor gibi
goriinmektedir.

Alkol ile etkilesim: Alkol ve giinde 20 mg bilastinin birlikte alimindan sonra psikomotor
performans, alkol ve plasebo alimindan sonra gozlenene benzer olmustur.

Lorazepam ile etkilesim: Giinde 20 mg bilastin ve giinde 3 mg lorazepamin 8 giin boyunca
birlikte alinmasi lorazepamin depresan MSS etkilerini gliclendirmemistir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Ozel popiilasyonlara iliskin yeterli veri bulunmamaktadur.

Pediyatrik popiilasyon:

Cocuklarda bilastin oral ¢ozelti ile herhangi bir etkilesim ¢alismasit yapilmamistir. Cocuklarda
bilastinin diger tibbi {iriinler, gida veya meyve sulari ile etkilesimine iligkin klinik deneyim
olmadigindan, ¢ocuklara bilastin recete edilirken yetiskin etkilesim calismalarinda elde edilen
sonuglar dikkate alinmalidir. Cocuklarda, etkilesimler nedeniyle EAA veya Cmaks'ta meydana
gelen degisikliklerin, bilastinin giivenlilik profilini etkileyip etkilemedigini belirtecek klinik
veri bulunmamaktadir.

Bu belge, givenli elektronik imza ile imzalanmistir.
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4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye:
Gebelik kategorisi B

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlar/Dogum kontrolii (Kontrasepsiyon):
Hayvanlar iizerinde yapilan ¢aligmalar, dogum ya da dogum sonrasi gelisim ile ilgili olarak
dogrudan ya da dolayli zararl etkiler oldugunu gostermemektedir (bk. kisim 5.3).

Gebelik donemi:

Bilastinin hamile kadinlarda kullanimiyla ilgili klinik veri bulunmamaktadir veya sinirh
miktarda klinik veri bulunmaktadir.

Hayvan caligsmalarinda lireme toksisitesi, dogum ve postnatal gelisim bakimindan dogrudan
veya dolayli herhangi bir zararli etki gosterilmemistir (bk. Boliim 5.3). Onleme yénelik bir
tedbir olarak, hamilelikte BILASBIL kullanimindan kaginilmas: tercih edilmektedir.

Laktasyon donemi:

Bilastinin insanlarda anne siitiine gec¢ip ge¢medigi bilinmemektedir. Hayvanlardaki mevcut
farmakokinetik veriler bilastinin siite gectigini gdstermistir (bk. Bolim 5.3). Emzirmenin
siirdiiriilmesi/ kesilmesi veya BILASBIL tedavisinin siirdiiriilmesi/kesilmesi konusunda;
emzirmenin ¢ocuga, tedavinin ise anneye sagladig1 fayda géz Oniine alinarak karar verilmelidir.

Ureme yetenegi/Fertilite:

Herhangi bir klinik veri bulunmamaktadir veya sinirli miktarda klinik veri bulunmaktadir.
Sicanlarda yapilan bir ¢alismada fertilite iizerinde herhangi bir olumsuz etki gosterilmemistir
(bk. B6lim 5.3).

4.7 Ara¢ ve makine kullaninm iizerindeki etkiler

Bilastinin ara¢ kullanma iizerindeki etkilerinin ortaya konmasi amaciyla yapilan bir ¢aligmada
20 mg bilastin tedavisinin ara¢ kullanma performansini etkilemedigi ortaya konmustur. Bununla
birlikte, hastalar ¢ok nadir olmak tizere sersemlik hissi gelisebildigi ve bu durumun ara¢ veya
makine kullanma yeteneklerini etkileyebildigi konusunda bilgilendirilmelidir.

4.8 Istenmeyen etkiler

Pedivatrik popiilasyonda giivenlilik profilinin dzeti

Klinik gelistirme sirasinda adolesanlardaki (12-17 yas aras1) advers reaksiyonlarin siklig1, tipi
ve siddeti yetiskinlerde gozlenenlerle ayni olmustur. Pazarlama sonrasi gozetim sirasinda bu
popiilasyonda (adolesanlar) toplanan bilgiler klinik ¢alisma bulgularini dogrulamistir.

12 haftalik kontrollii bir klinik ¢alismada alerjik rinokonjonktivit veya kronik idiyopatik tirtiker
icin 10 mg bilastin ile tedaviden sonra advers olay bildirilen ¢ocuklarin (2-11 yas) yiizdesi,
plasebo alan gruptaki ylizde ile karsilastirilabilir diizeydeydi. (%68,5'e kars1 %67,5).

Klinik ¢aligmalar sirasinda 10 mg bilastin (agizda eriyen tablet formiilasyonu) alan 291 ¢ocuk
(2-11 yas) tarafindan en sik bildirilen advers olaylar (klinik giivenlilik ¢alismasinda maruz
kalan 260 ¢ocuk, farmakokinetik calismada maruz kalan 31 ¢ocuk) bas agrisi, alerjik

konjonktivit, rinit ve karin agrisi olmustur. Bu advers olaylar plasebo alan 249 hastadaki ile
ile imzalanmistir.

arsilastirilabilir siklikta %ﬂ?fag"ﬂl'ﬁi?ﬁi‘?”ik imza
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Pedivatrik popiilasyondaki advers reaksiyonlarin tablolastirilmis 6zeti

Klinik gelistirme sirasinda bilastin alan ¢ocuklarin (2-11 yasg) %0,1'inden fazlasinda bildirilen

ve bilastin ile en az olasi iligkisi bulunan advers olaylar asagida tablo olarak verilmektedir.

Istenmeyen etkiler asagidaki siklik derecesine gére belirtilmistir:
Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000) ya da bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle

tahmin edilemiyor).

Siklig1 bilinmeyen, seyrek ve ¢ok seyrek olan reaksiyonlar tabloya dahil edilmemistir.

Sistem Organ Sinifi Bilastin 10 mg | Plasebo
(n: 291)* (n: 249)

Advers reaksiyon \ Sikhik

Enfeksiyon ve enfestasyonlar

Rinit | Yaygin |3 (%]) |3 (%1,2)

Sinir sistemi hastahiklar:

Bas agrisi Yaygin 6 (%2,1) 3 (%l1,2)

Bas donmesi Yaygin olmayan | 1 (%0,3) 0 (%0)

Biling kayb1 1 (%0,3) 0 (%0)

Goz hastahiklan

Alerjik konjonktivit Yaygin 4 (%1,4) 5(%2)

Gozde tahris Yaygin olmayan | 1 (%0,3) 0 (%0)

Gastrointestinal hastaliklar

Abdominal agri/ list abdominal agr1 | Yaygin 3 (%1) 3 (%1,2)

Diyare Yaygin olmayan | 2 (%0,7) 0 (%0)

Bulant1 1 (%0,3) 0 (%0)

Dudak sismesi 1 (%0,3) 0 (%0)

Deri ve deri alti doku hastaliklar

Egzama Yaygin olmayan | 1 (%0,3) 0 (%0)

Urtiker 2 (%0,7) 2 (%0,8)

Genel bozukluklar ve uygulama bolgesine iliskin hastaliklar

Yorgunluk ‘ Yaygin olmayan ‘ 2 (%0,7) ‘ 0 (%0)

#klinik giivenlilik ¢alismasinda maruz kalan 260 ¢ocuk, farmakokinetik calismada maruz kalan

31 ¢ocuk

Pedivatrik popiilasyondaki secilmis advers reaksiyvonlarin tanimlanmasi

Bas agrisi, karin agrisi, alerjik konjonktivit ve rinit hem 10 mg bilastin hem de plasebo ile tedavi
edilen ¢ocuklarda gézlenmistir. Bildirilen sikliklar bas agris1 i¢in %2,1'e karsilik %1,2; karin
agrisi i¢in %1 e karsilik %1,2; alerjik konjonktivit i¢in %1,4'e karsilik %2 ve rinit icin %]1'e

karsilik %1,2'dir.

Yetiskin ve adolesan hastalardaki giivenlilik profilinin dzeti

Klinik ¢aligmalarda 20 mg bilastin tedavisi alan alerjik rinokonjonktivit veya kronik idiyopatik
tirtiker hastalarinda gelisen advers olay sayisinin plasebo alan hastalardakiyle benzer oldugu

izlenmistir (%12,7 ve %12,8).

Bu belge, givenli elektronik imza ile imzalanmistir.
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Klinik gelistirme sirasinda yapilan Faz II ve III ¢alismalarina 1697°si 20 mg bilastin olmak
tizere farkli bilastin dozlar1 alan 2525 yetiskin ve adolesan hasta dahil edilmistir. Bu
caligmalarda 1362 hasta plasebo almistir. Alerjik rinokonjonktivit veya kronik idiyopatik
iirtiker endikasyonu i¢in 20 mg bilastin alan hastalar tarafindan en sik bildirilen advers ilag
reaksiyonlart bas agrisi, uyku hali, bag donmesi ve yorgunluk olmustur. Bu advers olaylar
plasebo alan hastalarda da benzer siklikta gorilmiistiir.

Yetiskin ve adolesan hastalarda advers reaksiyonlarin tablolastirilmis ozeti

Klinik gelistirme sirasinda 20 mg bilastin alan hastalarin (n: 1697) %0,1'inden fazlasinda
bildirilen ve bilastin ile en az olasi iligkisi bulunan advers ilag reaksiyonlar1 agagida tablo olarak
verilmektedir.

Istenmeyen etkiler asagidaki siklik derecesine gére belirtilmistir:

Cok yaygin (>1/10); yaygin (>1/100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1.000 ila <1/100); seyrek
(>1/10.000 ila <1/1.000); ¢ok seyrek (<1/10.000) ya da bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle
tahmin edilemiyor).

Siklig1 bilinmeyen, seyrek ve ¢ok seyrek olan reaksiyonlar tabloya dahil edilmemistir.

Sistem Organ Sinifi Bilastin 10 | Tiim bilastin | Plasebo
mg (n:1697) | dozlan (n: 1362)

Advers reaksiyon Sikhik (n:2525)

Enfeksiyon ve enfestasyonlar

Oral herpes Yaygin olmayan | 2 (%0,12) 2 (9%0,08) 0 (%0)

Metabolizma ve beslenme hastaliklar:

Istah artis1 Yaygin olmayan | 10 (%0,59) | 11 (%0.,44) 7 (%0,51)

Psikiyatrik hastaliklar

Anksiyete Yaygin olmayan | 6 (%0,35) 8 (%0,32) 0 (%0)

Uykusuzluk 2 (%0,12) 4 (%0,16) 0 (%0)

Sinir sistemi hastalhiklar:

Somnolans Yaygin 52 (%3,06) | 82 (%3,25) 39 (%2,86)

Bas agrisi 68 (%4,01) | 90 (%3,56) 46 (%3,38)

Bas donmesi Yaygin olmayan | 14 (%0,83) | 23 (%0.,91) 8 (%0,59)

Kulak ve i¢ kulak hastahklar

Tinnitus Yaygin olmayan | 2 (%0,12) 2 (9%0,08) 0 (%0)

Vertigo 3 (%0,18) 3 (%0,12) 0 (%0)

Kardiyak hastahklar

Sag dal blogu Yaygin olmayan | 4 (%0,24) 5 (%0,2) 3 (%0,22)

Siniis aritmisi 5 (%0,3) 5 (%0,2) 1 (%0,07)

EKG de QT uzamasi 9 (%0,53) 10 (%0.,4) 5 (%0,37)

Diger EKG anomalileri 7 (%0,41) 11 (%0,44) 2 (%0,15)

Solunum, gogiis bozukluklarevemediastinal-hastahklai:.
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Dispne Yaygin olmayan | 2 (%0,12) 2 (%0,08) 0 (%0)
Burunda rahatsizlik 2 (%0,12 2 (9%0,08) 0 (%0)
Burun kurulugu 3 (%0,18) 6 (%0,24) 4 (9%0,29)
Gastrointestinal hastahiklar

Ust abdomende agr1 Yaygin olmayan | 11 (%0,65) | 14 (%0,55) 6 (%0,44)
Karin agrisi 5 (%0,3) 5 (%0,2) 4 (%0,29)
Bulant1 7 (%0,41) 10 (%0,4) 14 (%1,03)
Midede rahatsizlik 3 (%0,18) 4 (%0,16) 0 (%0)
Diyare 4 (%0,24) 6 (%0,24) 3 (%0,22)
Ag1z kurulugu 2 (%0,12) 6 (%0,24) 5 (%0,37)
Dispepsi 2 (%0,12) 4 (%0,16) 4 (%0,29)
Gastrit 4 (9%0,24) 4 (%0,16) 0 (%0)
Deri ve deri alti doku hastalhiklar:

Kasinti Yaygin olmayan | 2 (%0,12) 4 (%0,16) 2 (%0,15)

Genel bozukluklar ve u

ygulama bolgesine iliskin hastaliklar

Yorgunluk Yaygin olmayan | 14 (%0,83) | 19 (%0,75) 18 (%1,32)
Susama 3 (%0,18) 4 (9%0,16) 1 (%0,07)
Mevcut  rahatsizligin 2 (%0,12) 2 (%0,08) 1 (%0,07)
ilerlemesi

Ates 2 (%0,12) 3 (%0,12) 1 (%0,07)
Asteni 3 (%0,18) 4 (%0,16) 5 (%0,37)
Arastirmalar

Gama Yaygin olmayan | 7 (%0,41) 8 (%0,32) 2 (%0,15)
glutamiltransferaz artisi

Alanin aminotransferaz 5 (%0,3) 5 (%0,2) 3 (%0,22)
artist

Aspartat 3 (%0,18) 3 (%0,12) 3 (%0,22)
aminotransferaz artisi

Kan kreatininde artig 2 (%0,12) 2 (%0,08) 0 (%0)
Kan trigliseridlerinde 2 (%0,12) 2 (%0,08) 3 (%0,22)
artis

Kilo artig1 8 (%0,47) 12 (%0,48) 2 (%0,15)

Stklig1 bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor): Pazarlama sonras1 donemde
carpinti, tasikardi, asir1 duyarlilik reaksiyonlar1 (anafilaksi, anjiyo6dem, dispne, dokiinti,
lokalize 6dem/lokal sislik ve eritem gibi) ve kusma gozlenmistir.

Yetiskin ve adolesanlardaki secilmis advers reaksivonlarin tanimlanmasi

20 mg bilastin 20 mg veya plasebo ile tedavi edilen hastalarda somnolans, bas agrisi, bag
donmesi ve yorgunluk gozlenmistir. Siklik somnolans i¢in %3,06'ya karsilik %2,86; bas agrisi
icin %4,01'e karsilik %3,38; bas donmesi i¢in %0,83'e karsilik %0,59 ve yorgunluk i¢in %0,83'e
karsilik %1,32 olarak bildirilmistir.

Pazarlama sonras1 gozetim c¢alismalarinda toplanan bilgiler, klinik gelistirme sirasinda

géﬂemlenen gﬁvenlilik proé‘uéaééjmamﬂ@mﬂmza ile imzalanmistir.
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Siipheli advers reaksiyonlarin raporlanmasi

Ruhsatlandirma sonrasi1 silipheli ilag advers reaksiyonlarinin raporlanmasi biiylik 6nem
tasimaktadir. Raporlama yapilmasi, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saglik meslegi mensuplarinin herhangi bir siipheli advers reaksiyonu Tiirkiye
Farmakovijilans Merkezi’ne (TUFAM) bildirmeleri gerekmektedir. (www.titck.gov.tr; e-posta:
tufam@titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0 312 218 35 99)

4.9 Doz asimi ve tedavisi
Cocuklarda doz asimi i¢in veri bulunmamaktadir.

Akut doz agimiyla ilgili bilgiler bilastinin gelistirilmesi sirasinda yapilan yetiskinlerdeki klinik
aragtirmalardaki deneyimle siirlidir. Saglikli goniillillere terapdtik dozun 10 ila 11 kati olan
dozlarda (220 mg (tek doz); veya 7 giin siireyle 200 mg/giin) bilastin uygulanmasindan sonra
izlenen tedaviye bagli advers olay siklig1 plaseboyla izlenen oranin iki kat1 olmustur. En sik
bildirilen advers reaksiyonlar bas donmesi, bas agris1 ve bulantidir. Herhangi bir ciddi advers
olay veya QTc intervalinde anlamli uzama bildirilmemistir.

Tekrarlanan bilastin dozunun (100 mg x 4 giin) ventrikiiler repolarizasyon {izerindeki etkisiyle
ilgili olarak 30 saglikli goniilliiniin yer aldigi “ayrintih QT/QTc capraz gegis ¢alismasi” ile
yapilan kritik degerlendirmede anlamli QTc uzamasi gosterilmemistir.

Doz agim1 durumunda semptomatik ve destekleyici tedavi yapilmasi dnerilmektedir.
Bilastinin bilinen bir antidotu bulunmamaktadir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1 Farmakodinamik 6zellikler

Farmakoterapotik Grup: Sistemik kullanima yonelik antihistaminikler; sistemik kullanima
yonelik diger antihistaminikler.
ATC Kodu: RO6AX29

Etki mekanizmas:
Bilastin, sedatif olmayan, secici periferik HI reseptor antagonisti afinitesine sahip ve
muskarinik reseptorlere afinitesi olmayan, uzun etkili bir histamin antagonistidir.

Bilastin, tek doz uygulamasindan sonra histamin kaynakli kabarcik ve alevlenme seklindeki
deri reaksiyonlarini 24 saat boyunca inhibe etmistir.

Klinik etkililik:

Bilastinin etkililigi yetiskinlerde ve adolesanlarda incelenmistir. Kilavuzlara gore, viicut
agirhigi en az 20 kg olan 6-11 yas aras1 ¢cocuklarda 10 mg bilastin ile sistemik maruziyetin
yetigskinlerde 20 mg bilastin ile maruziyete esdeger oldugu gosterilerek, yetiskinlerde ve
adolesanlarda kanitlanan etkililik ¢ocuklara ekstrapole edilebilir (bk. Bolim 5.2). Alerjik
rinokonjonktivit ve lirtikerin patofizyolojisi tiim yas gruplari i¢in ayn1 oldugundan, yetigkin ve
adolesanlardan elde edilen verilerinden ekstrapolasyon bu iiriin i¢in uygun gorilmiistiir.

Alerjik rinokonjonktiviti (mevsimsel ve perennial) olan yetiskin ve adolesan hastalarda yapilan
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burun akintisi, burun kasintisi, burun tikanikligi, okiiler kasinti, gbz yasarmasi ve okiiler
kizariklik gibi semptomlarin giderilmesinde etkili olmustur. Bilastin semptomlar1 24 saat
boyunca etkili bir sekilde kontrol etmistir.

Kronik idiyopatik {irtikerli hastalarda yapilan iki klinik ¢calismada, 28 giin boyunca giinde bir
kez uygulanan 20 mg bilastin, kasintt yogunlugunu, kabarciklarin sayisin1 ve boyutunu ve
ayrica Urtikere bagl hasta rahatsizligin1 gidermede etkili olmustur. Hastalarin uyku durumlari
ve yasam kaliteleri iyilesmistir.

Bilastin ile yapilan klinik calismalarda, 9 denekte 7 giin boyunca giinde 200 mg'lik dozlarda
(klinik dozun 10 kat1) veya ketokonazol (24 denek) ve eritromisin (24 denek) gibi P-gp
inhibitorleri ile birlikte uygulandiginda bile QTc araliginda klinik olarak anlamli bir uzama
veya baska bir kardiyovaskiiler etki gozlenmemistir. Ayrica 30 goniilliiyii iceren kapsamli bir
QT calismasi gerceklestirilmistir.

Onerilen giinde bir kez 20 mg doz ile yapilan kontrollii klinik ¢alismalarda, bilastinin MSS
giivenlilik profili plaseboya benzerdi ve somnolans insidansi plasebodan istatistiksel olarak
farkli degildi. Bilastin, giinde 40 mg'a kadar olan dozlar ile yapilan klinik ¢aligmalarda
psikomotor performansi etkilememis ve standart bir siiriis testinde siirlis performansini
etkilememistir.

Faz Il ve 11l ¢calismalarina dahil edilen yasli hastalarda (> 65 yas), geng hastalara kiyasla etkililik
veya giivenlilik agisindan bir fark gozlenmemistir.

Klinik giivenlilik:

2-11 yas aras1 ¢ocuklarla yapilan 12 haftalik kontrollii bir klinik ¢aligmada (toplam 509 ¢ocuk;
2 ila <6 yas aras1 58, 6 ila <9 yas aras1 105 ve 9 ila <12 yas aras1 97, toplamda 249 ¢ocuk
plasebo ile ve 2 ila <6 yas aras1 58, 6 ila <9 yas aras1 95 ve 9 ila <12 yas aras1 96, toplamda 260
cocuk 10 mg bilastin ile tedavi), giinde bir kez 10 mg'lik 6nerilen pediyatrik dozda, bilastinin
(n=260) glivenlik profili plasebo (n=249) ile benzerdir; advers ilag reaksiyonlar1 10 mg bilastin
ve plasebo alan hastalarin sirasiyla %35,8 ve %8'inde goriilmiistiir. Bu caligma sirasinda yapilan
Pediatrik Uyku Anketi'nde hem 10 mg bilastin hem de plasebo uygulamasi ile, somnolans ve
sedasyon skorlarinda hafif bir diisiis gézlenmis, tedavi gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark olmamustir.

Yaglar1 2 ila 11 arasinda degisen bu ¢ocuklarda, plasebo ile karsilastirildiginda giinde 10 mg
bilastin sonrasinda QTc'de anlaml1 bir fark gézlenmemistir.

Alerjik rinokonjonktivit veya kronik tirtikeri olan ¢ocuklara 6zgii Yasam Kalitesi anketleri,
bilastin ve plasebo kollar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmaksizin 12 hafta
boyunca skorlarda genel bir artis gostermistir. Calisma, 479’una alerjik rinokonjonktivit ve
30’una kronik drtiker tanist1 konulmus toplamda 509 ¢ocuktan olusan popiilasyonu
kapsamaktadir. Calismadaki 260 ¢ocuk bilastin (252'si (%96,9) alerjik rinokonjonktivit ve 8'1
(%3,1) kronik tirtiker i¢in), 249 ¢ocuk plasebo (227'si (%91,2) alerjik rinokonjonktivit ve 22'si
(%38,8) kronik tirtiker i¢in) kullanmistir.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

Genel ozellikler
Emilim:
Bilastin oral uygulamayi1 takiben hizla emilime ugramakta ve maksimum plazma
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Bilastinin ortalama oral biyoyararlanim degeri %61°dir.

Dagilim:
In vitro ve in vivo ¢alismalar bilastinin bir Pgp (bk. Boliim 4.5) ve OATP (bk. Boliim 4.5)

substrati oldugunu gdstermistir. Bilastinin BCRP veya renal OCT2, OAT1 ve OAT3 tastyicilari
gibi bir tastyici substratt oldugu gdzlenmemistir. /n vitro ¢alismalar temelinde, bilastinin
sistemik dolasimda bulunan asagidaki tastyicilart inhibe etmesi beklenmemektedir: P-gp,
MRP2, BCRP, BSEP, OATP1BI1, OATP1B3, OATP2B1, OATI1, OAT3, OCT1, OCT2 ve
NTCP; tahmini ICso hesaplanan klinik plazma Cmaks degerinden ¢ok yiiksek olmak tizere > 300
uM olup, P-gp, OATP2B1 ve OCT1 igin yalnizca hafif inhibisyon saptandigindan 6&tiirii, bu
etkilesimler klinik agidan anlamli olarak degerlendirilmemektedir. Bununla birlikte, bu
sonuglar temelinde P-gp gibi intestinal mukozada bulunan tasiyicilarin bilastin tarafindan
inhibisyonu bertaraf edilemez.

Terapotik dozlarda bilastin %84-90 oraninda plazma proteinlerine baglanmaktadir.

Biyotransformasyon:
Bilastin in vitro ¢aligmalarda CYP450 izoenzimlerini uyarmamis veya inhibe etmemistir.

Eliminasyon:
Saglikli goniillillerde yapilan bir kiitle dengesi c¢alismasinda tek doz 20 mg '*C-bilastin

uygulamasi sonrasinda, uygulanan dozun yaklasik %95°1 idrarda (%28,3) ve fecgeste (%66,5)
degismemis bilastin olarak geri kazanilmis, bu durum bilastinin insanlarda 6nemli Olciide
metabolize edilmedigini dogrulamistir. Saglikli goniilliilerde hesaplanan ortalama eliminasyon
yar1 Omrii 14,5 saattir.

Dogrusallik/Dogrusal olmayan durum:
Bilastin, ¢alisilan doz araliginda (5 ila 220 mg) dogrusal farmakokinetik sergilemis, bireyler
aras1 degiskenligin diisiik oldugu gézlenmistir.

Hastalardaki karakteristik ozellikler

Bobrek yetmezligi olan hastalar:
Bobrek yetmezligi izlenen goniilliilerde yapilan bir ¢alismada, yetmezlik izlenmeyen (GFR:

>80 mL/dk/1,73 mz) goniillilerde 737,4 (+260,8) ng x sa/mL olan ortalama (SS) EAA _ degeri

hafif yetmezlik (GFR: 50-80 mL/dk/1,73 mz) izlenen goniillillerde 967,4 (+140,2) ng x
sa/mL’ye; orta siddette yetmezlik (GFR: 30 - <50 mL/dk/1,73 mz) izlenen goniilliillerde 1384,2

(£263,23) ng x sa/mL’ye; siddetli yetmezlik (GFR: < 30 mL/dk/1,73 mz) izlenen goniilliilerde
1708,5 (£699,0) ng x sa/mL’ye ylikselmistir. Bilastinin ortalama (SS) yar1 émrii yetmezlik
izlenmeyen goniillillerde 9,3 saat (+ 2,8), hafif yetmezlik izlenen goniillillerde 15,1 saat (= 7,7),
orta siddette yetmezlik izlenen goniillillerde 10,5 saat (£ 2,3), siddetli yetmezlik izlenen
goniillillerde 18,4 saat (= 11,4) olmustur. Bilastinin idrarla atilim1 tiim goniilliilerde 48-72 saat
sonrasinda biiyiik Ol¢lide tamamlanmistir. Bobrek yetmezligi izlenen hastalardaki plazma
bilastin seviyeleri bilastinle ilgili giivenlilik araligi icinde oldugundan dolayi, bu
farmakokinetik degisikliklerin bilastin giivenliligi lizerinde klinik anlamliliga sahip etki
gostermesi beklenmemektedir.
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Karaciger yetmezligi olan hastalar:

Karaciger yetmezligi izlenen kisilerle ilgili farmakokinetik veri bulunmamaktadir. Bilastin
insanlarda metabolize edilmemektedir. Bobrek yetmezligi ¢alismasinin sonuglari eliminasyona
major katkida bulunan yolun renal eliminasyon oldugunu gosterdiginden, bilastin
eliminasyonunda biliyer atilimin yalnizca az bir miktarinin rol almasi beklenmektedir.
Karaciger fonksiyonlarindaki degisikliklerin bilastin farmakokinetigi iizerinde klinik
anlamliliga sahip etki gostermesi beklenmemektedir.

Yash hastalar:
65 yas iizerindeki hastalarla ilgili sinirli miktarda veri bulunmaktadir. Yaslilar ve gencler

arasinda bilastin farmakokinetigi bakimindan istatistiksel derecede anlamli olan herhangi bir
fark izlenmemistir.

Cocuk hastalar:

Cocuklardaki farmakokinetik veriler, alerjik rinokonjonktivit veya kronik tirtikeri olan 4 ila 11
yas arasindaki 31 ¢ocuga 10 mg bilastin agizda eriyen tabletin giinde bir kez uygulandig1 Faz
IT farmakokinetik ¢alismasindan elde edilmistir. Bu formiilasyonun bilastin 2,5 mg/mL oral
cOzeltiye biyoesdeger oldugu gosterilmistir. Plazma konsantrasyonu verilerinin farmakokinetik
analizi, giinde bir kez 10 mg bilastinin pediatrik dozunun, 6 ila 11 yas arast ¢ocuklar igin
ortalama EAA degeri 1014 ng x sa/mL olmak iizere, yetiskinlerde ve adolesanlarda 20 mg'lik
bir dozdan sonra goriilene esdeger sistemik maruziyetle sonuglandigini gostermistir. Bu
sonuglar, ilag giivenlilik profiline uygun olarak yetiskinlerde giinde bir kez 80 mg dozdan elde
edilen verilere dayanan giivenlilik esiginin biiyiik 6lciide altinda kalmistir. Bu sonuglar, viicut
agirhigi en az 20 kg olan 6 ila 11 yas araligindaki pediyatrik popiilasyon i¢in uygun terapotik
doz olarak giinde bir kez oral yoldan 10 mg bilastin se¢imini dogrulamistir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri

Giivenlilik farmakolojisi, tekrarlanan doz toksisitesi, genotoksisite ve karsinojenik potansiyel
ile 1ilgili konvansiyonel ¢alismalar temelinde, klinik dis1 bilastin ¢alismalarinda insanlarda
herhangi 6zel bir tehlike oldugu gosterilmemistir.

Ureme toksisitesi calismalarinda bilastinin fetiis {izerindeki etkileri (sicanlarda implantasyon
Oncesi ve sonrasi kayip, tavsanlarda kraniyal kemiklerin, sternumun ve ekstremitelerin kusurlu
kemiklesmesi) yalnizca maternal toksik dozlarda ortaya ¢ikmistir. NOAEL’lerdeki maruziyet
seviyeleri Onerilen terapotik dozdaki insan maruziyetini yeterince agsmaktadir (>30 kat).

Bir laktasyon ¢alismasinda, tek bir oral doz (20 mg/kg) uygulanan emziren siganlarin siitiinde
bilastin tespit edilmistir. Siitteki bilastin konsantrasyonlar1 maternal plazmadakinin yaklasik
yaris1 kadardir. Bu sonuclarin insanlar i¢in uygunlugu bilinmemektedir.

Sicanlarda yapilan bir fertilite ¢calismasinda, 1000 mg/kg/giin'e kadar oral yoldan uygulanan
bilastin disi ve erkek lireme organlari iizerinde herhangi bir etki olusturmamistir. Ciftlesme,
dogurganlik ve gebelik indeksleri etkilenmemistir.

[lag konsantrasyonlarmin otoradyografi ile belirlendigi siganlarda yapilan bir dagilim
calismasinda goriildiigii gibi, bilastin MSS'de birikmez.
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6. FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1 Yardimci maddelerin listesi

Beta siklodekstrin (E459)
Hidroksietil seliiloz

Metil parahidroksibenzoat (E218)
Propil parahidroksibenzoat (E216)
Sukraloz

Ahududu aromasi

Hidroklorik asit

Saf su

6.2 Gegcimsizlikler
Gegerli degildir.

6.3 Raf omrii

24 ay

6.4 Saklamaya yonelik ozel tedbirler

30°C’nin altindaki oda sicakliginda saklayimiz.

Acildiktan sonra 30°C’nin altindaki oda sicaklifinda saklanmasi kosulu ile 6 ay igerisinde
kullanilmalidir.

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi

120 mL berrak, renksiz, hafif viskoz sulu ¢ozelti iceren, Tip III, amber renkli cam sise, kullanma
talimat1 ve 4 mL 6lgekli siringa ile birlikte karton kutuda sunulmaktadir.

6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger 6zel 6nlemler

Kullanilmamais olan iiriinler ya da atik materyaller “Tibbi Atiklarin Kontrolii Yo6netmeligi” ve

~ 199

“Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Yonetmeligi”’ne uygun olarak imha edilmelidir.
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Bu belge, givenli elektronik imza ile imzalanmistir.
Belge Dogrulama Kodu: 1ZZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY 3MOFyS3k0 Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys




	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
	EImzaEtiketi: Bu belge, güvenli elektronik imza ile imzalanmıştır.
	DogrulamaKodu: Belge Doğrulama Kodu: 1ZW56RG83Q3NRak1UZW56SHY3M0FyS3k0
	DogrulamaAdresi: Belge Takip Adresi:https://www.turkiye.gov.tr/saglik-titck-ebys
	KareKod: 
		2026-02-03T19:29:31+0300
	Türkiye İlaç ve Tıbbi Cihaz Kurumu
	Elektronik imza


	



