CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ambroxol 123ratio, 6 mg/ml, roztwér doustny

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazdy ml roztworu doustnego zawiera 6 mg ambroksolu chlorowodorku (Ambroxoli hydrochloridum).
Substancje pomocnicze o znanym dziataniu: sorbitol ciekty (E 420): 245 mg sorbitolu.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Roztwér doustny

Klarowny, bezbarwny roztwér doustny o zapachu malinowym.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Jako lek mukolityczny w leczeniu chordb drog oddechowych zwigzanych z nieprawidlowym
wydzielaniem $luzu i utrudnieniem transportu wptywajacych na wydzielanie i usuwanie $luzu u
dorostych i dzieci w wieku powyzej 2 lat.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

Dawkowanie
Zaleca si¢ ponizsze dawkowanie produktu Ambroxol 123 ratio (dawka 5 ml = jedna strzykawka):

Mtodziez i dzieci:
Dzieci w wieku ponizej 2 lat: Ambroxol 123ratio jest przeciwwskazany.

Dzieci w wieku od 2 do 5 lat:
1,25 ml produktu Ambroxol 123ratio, 6 mg/ ml (¥ strzykawki) 3 razy na dobe (co 8 godzin)
(co odpowiada 22,5 mg ambroksolu chlorowodorku na dobg).

Dzieci w wieku od 6 lat do 12 lat:
2,5 ml produktu Ambroxol 123ratio, 6 mg/ml (potowa strzykawki) 2 do 3 razy na dobe (co 12 lub 8
godzin) (co odpowiada 30-45 mg ambroksolu chlorowodorku na dobg).

Dorosli i dzieci w wieku powyzej 12 lat

Zazwyczaj, poczatkowo przez 2 do 3 dni nalezy stosowa¢ 5 ml produktu Ambroxol 123ratio, 6 mg/ml
(jedna strzykawka) 3 razy na dobe (co 8 godzin) (co odpowiada 90 mg ambroksolu chlorowodorku na
dobg). Nastepnie nalezy stosowa¢ 5 ml produktu Ambroxol 123ratio, 6 mg/ml (jedna strzykawka)

2 razy na dobe (co 12 godzin) (co odpowiada 60 mg ambroksolu chlorowodorku na dobe).

W przypadku dawkowania dla dorostych i dzieci w wieku powyzej 12 lat, zwigkszenie skutecznosci
jest mozliwe poprzez stosowanie 10 ml produktu Ambroxol 123ratio, 6 mg/ml 2 razy na dobg (co
12 godzin) (co odpowiada 120 mg ambroksolu chlorowodorku na dobg).



Zaburzenie czynnosci nerek: patrz punkt 4.4.
Zaburzenie czynnosci wgtroby: patrz punkt 4.4.

Sposob podawania
Tylko do podania doustnego.

Ambroxol 123ratio nalezy stosowac po positku, przy uzyciu dozownika (strzykawka doustna).
Po zazyciu nalezy wypi¢ szklanke wody, zaleca si¢ picie duzej ilosci wody w ciggu dnia.

Nalezy skontaktowac si¢ z lekarzem, jezeli po 5 dniach stosowania produktu leczniczego nie nastepuje
poprawa lub objawy nasilaja sig.

4.3  Przeciwwskazania

e Nadwrazliwos¢ na substancje czynng lub na ktérakolwiek substancj¢ pomocniczg wymieniong w
punkcie 6.1.

e U dzieci w wieku do 2 lat.

e U pacjentow z rzadko wystepujacg dziedziczng nietolerancjg fruktozy. W przypadku rzadko
wystepujacych dziedzicznych schorzen zwigzanych z nietolerancjg substancji pomocniczych
(patrz punkt 4.4 Specjalne ostrzezenia i srodki ostrozno$ci dotyczgce stosowania)

4.4  Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Zgtaszano przypadki ciezkich reakcji skornych, takich jak rumien wielopostaciowy, zesp6t Stevensa-
Johnsona (ang. Stevens-Johnson syndrome, SJS), toksyczna martwica naskorka (ang. toxic epidermal
necrolysis, TEN) i ostra uogdlniona krostkowica (ang. acute generalised exanthematous pustulosis,
AGEP) zwigzanych ze stosowaniem ambroksolu. Jesli wystapia przedmiotowe i podmiotowe objawy
postepujacej wysypki skornej (czasem zwigzane z pojawieniem sie pecherzy lub zmian na btonach
sluzowych), nalezy natychmiast przerwac leczenie ambroksolem i udzieli¢ pacjentowi porady
lekarskiej.

Nalezy zachowa¢ ostroznos¢ w przypadku stosowania produktu leczniczego ambroksol roztwor
doustny u pacjentow z zaburzong czynnoscig motoryczng oskrzeli (np. w rzadkich przypadkach
pierwotnej dyskinezy rzgsek), ze wzgledu na ryzyko niedroznoéci drog oddechowych spowodowanej
nagromadzeniem $luzu.

Zaburzenie czynnosci nerek i wgtroby

Nalezy zachowac ostroznos$¢ (np. podawa¢ w mniejszych dawkach lub dtuzszych odstgpach czasu) w
przypadku stosowania produktu ambroksol roztwor doustny u pacjentdw z zaburzeniem czynnosci
nerek lub ciezkim zaburzeniem czynnosci watroby.

U pacjentow z cigzkim zaburzeniem czynnosci nerek nalezy spodziewac si¢ kumulacji metabolitow
ambroksolu powstatych w watrobie.

Nalezy zachowa¢ ostrozno$¢ podczas stosowania produktu leczniczego u pacjentdw z chorobg
wrzodowa zotadka i dwunastnicy w wywiadzie.

Produkt leczniczy ambroksol roztwor doustny nalezy ostrozne stosowaé u pacjentow z astma
oskrzelows i ciezkimi napadami astmy.

Specjalne ostrzezenia zwigzane z substancjami pomocniczymi
Ambroxol 123ratio zawiera 245 mg sorbitolu (E420) na ml. Pacjenci z rzadko wyst¢pujaca
dziedziczng nietolerancja fruktozy nie powinni przyjmowac produktu leczniczego.



4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Jednoczesne stosowanie ambroksolu i lekéw przeciwkaszlowych moze spowodowaé zaleganie
wydzieliny w drogach oddechowych na skutek hamowania odruchu kaszlowego.

Jednoczesne stosowanie ambroksolu z antybiotykami (amoksycyling, cefuroksymem i erytromycyna)
zwigksza stezenie tych antybiotykow w $luzie.

Nie wykazano istotnych klinicznie niekorzystnych interakcji z innymi lekami.

4.6  Wplyw na plodnosé, cigze i laktacje

Cigza

Brak wystarczajacych danych dotyczacych stosowania ambroksolu u kobiet w cigzy. Dotyczy to
szczegOlnie okresu do 28. tygodnia cigzy. Badania na zwierzetach nie wykazujg bezposredniego lub
posredniego szkodliwego wptywu na przebieg ciazy, rozwoj zarodka / ptodu, przebieg porodu lub
rozwoj pourodzeniowy. Badania kliniczne nie wykazaty szkodliwego dziatania na ptdd podczas ciazy.
Pomimo tego, nalezy zachowac¢ zwykte srodki ostrozno$ci podczas stosowania produktu leczniczego u
kobiet w ciazy. Zwlaszcza w pierwszym trymestrze ciagzy nie zaleca si¢ stosowania ambroksolu.

Karmienie piersig

W badaniach na zwierzegtach wykazano, ze ambroksol przenika do mleka matki. Brak odpowiednich
danych dotyczacych stosowania ambroksolu u kobiet karmigcych piersia, dlatego ambroksol powinien
by¢ przepisywany kobietom karmigcym piersig tylko po doktadnej ocenie stosunku korzysci do

ryzyka.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obstlugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan nad wptywem ambroksolu chlorowodorku na zdolno$¢ prowadzenia

pojazdéw i obstugiwania maszyn.

Na podstawie profilu farmakokinetycznego oraz zgtaszanych dziatan niepozadanych, produkt
leczniczy nie ma wptywu lub ma nieistotny wptyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow i obstugiwania

maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane

a. Podsumowanie profilu bezpieczenstwa
Najczesciej wystepujacym dziataniem niepozadanym jest biegunka.

b. Tabelaryczna lista dziatan niepozadanych

Klasyfikacja ukladow i
narzadow

Dzialanie niepozadane

Czestos¢ wystepowania

Zaburzenia uktadu
immunologicznego

Reakcje nadwrazliwos$ci

Rzadko
(>1/10 000 do < 1/1000)

Reakcje anafilaktyczne, w tym
wstrzgs anafilaktyczny, obrzgk
naczynioruchowy i §wiad

Nieznana (cz¢stos¢ nie moze
by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych)

Zaburzenia uktadu nerwowego

Zaburzenie smaku

Czesto (>1/100 do <1/10)

Zaburzenia uktadu
oddechowego, Kklatki piersiowej
1 Srodpiersia

Niedoczulica gardta

Czesto (>1/100 do <1/10)

Wydzielina z nosa, suchos¢
btony §luzowej drog
oddechowych

Bardzo rzadko (< 1/10 000)

Zaburzenia zotadka i jelit

Biegunka,

Czesto (>1/100 do <1/10)




niedoczulica jamy ustnej,
nudnosci

Wymioty, béle brzucha,
niestrawnos¢, suchos¢ jamy
ustnej

Niezbyt czgsto (>1/1 000 do
<1/100)

Zgaga, suchos¢ w gardle

Rzadko (>1/10 000 do
<1/1 000)

Zaparcia, $linotok

Bardzo rzadko (< 1/10 000)

Zaburzenia skory i tkanki
podskornej

Wysypka, pokrzywka

Rzadko (>1/10 000 do <1/1000)

Cigzkie dziatania niepozadane
dotyczace skory (w tym rumien
wielopostaciowy, zespét
Stevensa- Johnsona, toksyczna
martwica naskorka i ostra
uogoblniona krostkowica)

Nieznana (czgsto$¢ nie moze
by¢ okreslona na podstawie
dostepnych danych)

Zaburzenia nerek i drdg
moczowych

Bolesne lub utrudnione
oddawanie moczu

Bardzo rzadko (< 1/10 000)

Zaburzenia ogolne

Gorgczka

Niezbyt czgsto (>1/1 000 do
<1/100)

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem:
Departament Monitorowania Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji
Produktow Leczniczych, Wyrobdw Medycznych i Produktéw Biobdjczych Al. Jerozolimskie 181C,
02-222 Warszawa, Tel.: + 48 22 49 21 301, Faks: + 48 22 49 21 309, e-mail:ndl@urpl.gov.pl.

4.9 Przedawkowanie

Objawy przedawkowania

Nie odnotowano przypadkow wystgpienia cigzkich objawow w wyniku przedawkowania ambroksolu.
Do najczesciej wystepujacych objawow nalezaty krotkotrwaty niepokdj i biegunka.

Ambroksol podawany pozajelitowo w dawce do 15 mg/kg mc./dobg i doustnie do 25 mg/kg mc./dobg
byt dobrze tolerowany.

Zgodnie z wynikami badan przedklinicznych, w przypadku skrajnego przedawkowania leku mozliwe
jest wystapienie $linotoku, nudnosci, wymiotow i spadku cisnienia krwi.

Leczenie

Dorazne srodki zaradcze, takie jak podanie lekow przeciwwymiotnych i ptukanie zotadka, nie sg
zazwyczaj wskazane, poniewaz powyzsze objawy moga wystapi¢ wylacznie w przypadkach skrajnego

przedawkowania. W wigkszosci przypadkdéw przedawkowania ambroksolu nalezy zastosowac
leczenie objawowe.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
5.1 Wilasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki mukolityczne; kod ATC: RO5CB06



Ambroksol, metabolit bromoheksyny, jest lekiem mukoaktywnym o szeregu wtasciwos$ci, do ktérych
nalezy dziatanie sekretolityczne i sekretomotoryczne przywracajgce fizjologiczng czynnosé
oczyszczania drog oddechowych, stanowigcg istotny element mechanizmoéw obronnych organizmu,
czego skutkiem jest bardziej produktywny kaszel.

Dziatanie farmakologiczne przejawia sie poprawag jako$ci Sluzu, czynno$ci rzesek oraz wytwarzania
surfaktantu ptucnego.

Jakos¢ $luzu: ambroksol pobudza aktywno$¢ komorek gruczotow surowiczych, oczyszcza juz
utworzone granulki §luzu, normalizuje lepko$¢ wydzieliny oskrzelowej i w rezultacie przywraca
prawidlowg aktywnos$¢ gruczotow cewkowo-pecherzykowych w drogach oddechowych.

Czynno$¢ rzgsek: ambroksol zwigksza zaréwno liczbe mikrokosmkdéw nabtonka migawkowego, jak i
czesto$¢ ruchow rzesek, przyspieszajac transport produkowanej wydzieliny oskrzelowej, czego
skutkiem jest stabilizacja napigcia migéni oskrzeli i poprawa odkrztuszania.

Zwigkszenie wytwarzania surfaktantu: ambroksol pobudza synteze¢ i uwalnianie surfaktantu przez
pneumocyty typu Il w pecherzykach plucnych i drobnych oskrzelikach zar6wno w zyciu plodowym,
jak 1 w ptucach dorostych, co zapewnia stabilno$¢ tkanki ptucnej, umozliwia prawidtowe oczyszczanie
oskrzelikoéw i pecherzykow ptucnych, a w rezultacie usprawnia mechanike oddychania i poprawia
wymiang gazowg. Te dziatania obserwowano w badaniach in vitro i in vivo wykonanych u réznych
gatunkow zwierzat.

W r6znych badaniach przedklinicznych wykazano dziatanie przeciwutleniajace ambroksolu. Do tej
pory nie potwierdzono znaczenia klinicznego tej obserwacji.

Po podaniu ambroksolu odnotowano zwigkszenie stezenia antybiotykow amoksycyliny, cefuroksymu,
erytromycyny i doksycykliny w plwocinie i wydzielinie oskrzelowej, jednak bez istotnego znaczenia
klinicznego.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Dostepnosc¢ biologiczng ambroksolu u ludzi oceniano po doustnym podaniu produktu zdrowym
ochotnikom.

Ambroksol po podaniu doustnym jest prawie catkowicie wchtaniany. Tmax Wynosi 1-3 godz.

Lek w znacznym stopniu wigze si¢ z biatkami osocza (90%). Okres pottrwania ambroksolu w osoczu
wynosi 7-12 godz. Suma okreséw pottrwania ambroksolu i jego metabolitow w osoczu wynosi okoto
22 godzin.

Ambroksol przenika do ptynu owodniowego i przez barierg tozyska, a takze jest wydzielany do mleka
matki.

Ambroksol jest metabolizowany w watrobie. Dostgpnos¢ biologiczna wchtonigtego ambroksolu jest
zmniejszona o jedna trzecig w wyniku metabolizmu pierwszego przej$cia w watrobie.

Okoto 90% podanej dawki ambroksolu i jego metabolitow jest wydalane przez nerki. Mniej niz 10%
ambroksolu wydalane jest w postaci niezmienionej przez nerki.

Ze wzgledu na wysoka zdolno$¢ wigzania z biatkami osocza, duzg obj¢tosé dystrybucji oraz powolne
uwalniane z tkanek z powrotem do krwioobiegu, ambroksol nie bedzie skutecznie eliminowany w
wyniku dializy lub diurezy wymuszonej.

Klirens ambroksolu u pacjentéw z ci¢gzkimi zaburzeniami czynnosci watroby jest mniejszy o 20-40%.
U pacjentéw z ciezkimi zaburzeniami czynnosci nerek mozliwa jest kumulacja metabolitow
ambroksolu.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Dane niekliniczne wynikajace z konwencjonalnych badan farmakologicznych dotyczacych
bezpieczenstwa, badan toksycznosci po podaniu wielokrotnym, genotoksycznosci, potencjalnego
dziatania rakotworczego oraz toksycznego wplywu na rozrod i rozwdj potomstwa nie ujawniaja
zadnego szczegblnego zagrozenia dla cztowieka.



6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Woykaz substancji pomocniczych
Acesulfam potasowy (E 950)

Kwas benzoesowy (E 210)

Glicerol 85% (E 422)
Hydroksyetyloceluloza

Glikol propylenowy

Sorbitol ciekty, niekrystalizujacy (E 420)
Aromat malinowy

Aromat waniliowy

Woda oczyszczona

6.2 NiezgodnoS$ci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 OKkres waznosci

2 lata.
Okres waznosci po pierwszym otwarciu opakowania: 6 miesigcy.

6.4 Specjalne srodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 30°C.
Przechowywaé¢ w pozycji pionowej.

6.5 Rodzaj i zawartos$¢ opakowania

Butelka z PET koloru brazowego z zamknigciem z PP zabezpieczajacym przed dostgpem dzieci i
doustng strzykawka (strzykawka 5 ml z podziatka co 0,25 ml) z nasadka wciskana do szyjki butelki.

Butelka z PET koloru brazowego z zamknigciem z PP zabezpieczajacym przed dostepem dzieci z
karbowang wktadka dozujaca i doustng strzykawka (Strzykawka 5 ml z podziatka co 0,25 ml).

Wielkos$¢ opakowania: 100 ml.

6.6  Specjalne srodki ostroznosci dotyczace usuwania

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie z

lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

123ratio Sp. z o.0.

ul. Emilii Plater 53

00-113 Warszawa

tel.: (022) 34593 00

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

20481



9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
/ DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 28.08.2012

Data przedluzenia pozwolenia:

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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