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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

Ambrobene 60 mg Sumivé tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna Sumiva tableta obsahuje 60 mg ambroxol-hydrochloridu.

Pomocné latky se zndmym ucinkem

Jedna Sumiva tableta obsahuje 0,8 mg benzyl alkoholu (E 1519), 110 mg laktozy, 5,5 mmol (126,6 mg)
sodiku, 29,3 mg sorbitolu (E 420) a ptiblizné 2,6 mg gluko6zy (slozka maltodextrinu) v jedné tableté (viz bod
4.4)

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA

Sumiva tableta

Bil¢, kulaté tablety o priméru 18 mm, s vyrazenou putlici ryhou na jedné stran€ a viini tfesni.
Tabletu 1ze rozdélit na stejné davky.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Mukolyticka l1é¢ba produktivniho kasle u akutnich a chronickych bronchopulmonalnich onemocnéni, ktera
jsou spojena s abnormalni sekreci hlenu a poruchou jeho transportu.

Ambrobene 60 mg Sumivé tablety jsou indikovany u dospélych a dospivajicich od 12 let.
4.2 Davkovani a zpisob podani

Davkovani

Pro Ambrobene 60 mg Sumivé tablety jsou doporuceny nasledujici davky:

Dospéli a dospivajici od 12 let

Polovina Sumivé tablety pfipravku Ambrobene 60 mg tiikrat denné (odpovida 90 mg ambroxol-hydrochloridu
denng) béhem prvnich 2-3 dni. Poté polovina Sumivé tablety pfipravku Ambrobene 60 mg dvakrat denné
(odpovida 60 mg ambroxol-hydrochloridu denng).

U dospélych a dospivajicich od 12 let Ize davku v pfipadé potteby zvysit az na 60 mg ambroxol-hydrochloridu
dvakrat denné (odpovida 120 mg ambroxol-hydrochloridu denng).

Zvl1astni skupiny pacientu




Detido 12 let

Vzhledem k vysokému obsahu 1é¢ivé latky neni ptipravek Ambrobene 60 mg Sumivé tablety uréen pro déti
mladsi 12 let.

Pro podavani détem mladsim 12 let mohou byt k dispozici jiné 1ékové sily/formy.

Pacienti s poruchou funkce ledvin nebo jater
Nejsou k dispozici zadné udaje o pouziti ambroxolu u pacientti s poruchou funkce jater nebo ledvin (viz bod
4.4).

Zpisob podani

Ptipravek Ambrobene 60 mg Sumivé tablety je urcen pro peroralni podani.

Pripravek Ambrobene 60 mg Sumivé tablety nemaji byt uzivany déle nez 5 dni bez doporuceni 1ékare. Pokud
se ptiznaky do 5 dnti 1éEby nezlepsi nebo se zhorsi, je tieba vyhledat Iékarskou pomoc.
Sumivé tablety se rozpusti ve sklenici vody a roztok se vypije, uziti je mozné s jidlem nebo bez jidla.

4.3 Kontraindikace
Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
4.4 Zv1astni upozornéni a opatieni pro pouZziti

V souvislosti s podanim ambroxolu byly hlaseny zavazné kozni reakce, jako je erythema multiforme,
Stevenstiv-Johnsontiv syndrom (SJS)/toxickd epidermalni nekrolyza (TEN) a akutni generalizovana
exantemato6zni pustuléza (AGEP). Pokud jsou ptitomny ptiznaky nebo zndmky progresivni kozni vyrazky
(nekdy spojené s puchyfi nebo sliznicnimi lézemi), 1é¢ba ambroxolem ma byt okamzité pferusena a je tfeba
vyhledat lékatskou pomoc.

V piipadé narusenych bronchomotorickych funkci a vétsiho mnozstvi sekrece (napft. v ptipadé vzacného
maligniho ciliarniho syndromu), piipravek Ambrobene 60 mg Sumivé tablety ma byt uzivan s opatrnosti kvili
mozné kumulaci sekrece.

V ptipadé€ poruchy funkce ledvin nebo zavazné hepatopatie 1ze ambroxol pouZit pouze po konzultaci s
l1ékatem. Jako u vSech 1€kl s jaternim metabolismem nasledovanym rendlni eliminaci lze v ptipad¢ zdvazné
renalni insuficience ocekavat kumulaci metaboliti ambroxolu vzniklych v jatrech.

Pomocné latky

Benzylalkohol (E 1519)
Tento 1éCivy pfipravek obsahuje benzylalkohol. Benzylalkohol miZe zpiisobit alergickou reakci.

V téle se mize hromadit velké mnozstvi benzylalkoholu, které mtize zptisobit nezddouci ucinky (metabolicka
acidoza). Pouzivejte opatrn€ a pouze v pripadé potieby, zejména u osob s poruchou funkce jater nebo ledvin a
u te¢hotnych a kojicich Zen.

Sorbitol (E 420)

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje sorbitol. Pacienti s hereditarni intoleranci fruktézy (HIF) nemaji uzivat tento
1écivy pripravek. Je nutno vzit v vahu aditivni uc¢inek soucasné podavanych piipravkil s obsahem sorbitolu
(nebo fruktozy) a ptijem sorbitolu (nebo fruktdzy) potravou.

Obsah sorbitolu v 1é¢ivych ptipravcich pro peroralni podani mize ovlivnit biologickou dostupnost jinych
soucasné podavanych 1écivych piipravkil uzivanych peroralné.

Laktoza



Tento 1é¢ivy piipravek obsahuje laktozu. Pacienti se vzacnymi dédiénymi problémy s intoleranci galaktozy,
uplnym nedostatkem laktazy nebo malabsorpci glukozy a galaktézy nemaji tento ptipravek uzivat.

Glukdza (slozka maltodextrinu)
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje maltodextrin. Pacienti se vzdcnou malabsorpci glukozy a galaktdzy nemaji
tento piipravek uZzivat.

Sodik
Tento 1é¢ivy ptipravek obsahuje 126,6 mg sodiku v jedné Sumivé tableté, coz odpovida 6,35 % doporuceného
maximalniho denniho piijmu sodiku potravou podle WHO pro dospélého, ktery ¢ini 2 g sodiku.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pfipravky a jiné formy interakce

Pokud se soucasné s antitusiky pouzivaji Sumivé tablety Ambrobene 60 mg, zhorSeny kaslaci reflex miize vést
k nebezpecnému hromadéni sekrece, takze soucasné pouziti mé byt provedeno pouze po peclivém posouzeni
poméru prinosi a rizik.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi

Ambroxol-hydrochlorid prochazi placentarni bariérou. Studie na zvifatech nenaznacuji pfimé ani neptimé
Skodlivé u¢inky na prubeh téhotenstvi, embryonalni/fetalni vyvoj, porod nebo postnatalni vyvoj. Rozsahlé
klinické zkusenosti po 28. tydnu té¢hotenstvi neprokazaly $kodlivé ucinky na plod. Piesto maji byt dodrZzovany
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mg Sumive tablety doporuceno.

Kojeni
Ambroxol-hydrochlorid je vylu¢ovan do matetského mléka. Ackoli se u kojenych déti nezadouci ucinky
neocekavaji, podavani pfipravku Ambrobene 60 mg Sumivé tablety se u Zen v obdobi kojeni nedoporucuje.

Fertilita
Studie na zviratech nenaznacuji ptimé ani neptimé skodlivé ucinky na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Neexistuji zadné dikazy o vlivu na schopnost fidit a obsluhovat stroje.
Studie hodnotici vliv na schopnost fidit a obsluhovat stroje nebyly provedeny.

4.8 Nezadouci ucinky
Hodnoceni vyskytu nezadoucich ucinkti vychazi z této klasifikace jejich frekvence:

Velmi casté ( >1/10)

Casté (>1/100 az <1/10)

Méné casté (=1/1 000 az <1/100)

Vzéacné (>1/10 000 az <1/1 000)

Velmi vzacné (<1/10 000)

Neni znamo (z dostupnych tdaji nelze urcit)

Databaze tiid organovych systému Nezadouci ucinky a frekvence

Poruchy imunitniho systému Vzdacné: hypersenzitivni reakce

Neni znamo: anafylaktické reakce vcetné
anafylaktického Soku, angioedému a pruritu




Poruchy nervového systému Casté: Dysgeuzie (napt. zménéna chut)

Respiracni, hrudni a mediastinalni poruchy Casté: faryngealni hypestezie
Neni znamo: dyspnoe (priznak hypersenzitivni
reakce)

Gastrointestinalni poruchy Casté: nauzea, Ustni hypestézie

Meéné casté: zvraceni, prijem, dyspepsie, bolest
bricha, sucho v ustech

Vzdcné: sucho v krku

Velmi vzacné: sialorea

Poruchy kiiZe a podkozni tkané Vzacné: vyrazka, koptivka

Neni zndmo: zavazné kozni nezddouci reakce
(v€etné erythema multiforme, Stevensova-
Johnsonova syndromu/toxické epidermalni
nekrolyzy a akutni generalizované exantematozni
pustuldzy)

Celkové poruchy a reakce v misté aplikace Meéne casté: horecka, slizni¢ni reakce

Hl4Seni podezfeni na nezddouci u€inky

Hlaseni podezieni na nezaddouci u¢inky po registraci 1écivého pripravku je dilezité. Umoziuje to pokracovat
ve sledovani poméru piinosi a rizik 1é¢ivého pripravku. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili
podezieni na nezddouci ucinky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Dosud nebyly zaznamenany zadné specifické ptiznaky ptfedavkovani u lidi. Podle hlaseni pfi ndhodném
predavkovani a/nebo pii chybném davkovani se objevuji priznaky podobné znamym nezadoucim G¢inktim
ambroxol-hydrochloridu, které se vyskytuji pii doporu¢eném davkovani a mohou vyzadovat symptomatickou
1écbu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: Mukolytika, ATC kod: ROSCB06

V preklinickych studiich bylo prokézano, ze ambroxol-hydrochlorid, 1é¢iva latka ptipravku Ambrobene 60 mg
Sumivé tablety, zvysuje podil serdzni bronchialni sekrece. Ambroxol-hydrochlorid také zvySuje produkci
surfaktantu pfimym G¢inkem na pneumocyty 2. typu v alveolech a Clara buiiky v malych dychacich cestach a
stimuluje aktivitu fasinkového epitelu. Tyto u¢inky maji za nasledek snizeni viskozity hlenu a zlepSeni jeho
odstraiiovani (mukociliarni clearance). Zlepsena mukociliarni clearance byla prokazana v klinickych
farmakologickych studiich.

Zvyseni tidké hlenové sekrece a zlepSeni mukociliarni clearance podporuje a usnadituje vykaslavani.

Dlouhodobé uzivani (6 mésicit) ambroxol-hydrochloridu (ambroxol-hydrochlorid, tobolky s prodlouzenym
uvolnovanim 75 mg) u pacientd s CHOPN vedlo k vyznamnému snizeni exacerbaci po 2 mésicich 1é¢by.
Pacienti 1é€eni ambroxol-hydrochloridem byli nemocni vyrazné méné dni a doba 1écby antibiotikem mohla byt
zkracena. Ve srovnani s placebem 1é¢ba ambroxol-hydrochloridem tobolkami s prodlouZenym uvoliiovanim


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

prokazala statisticky vyznamné zlepSeni ptiznakt, pokud jde o potiZe s vykaslavanim, kasel, dyspnoe a
auskulta¢ni znamky.

Mistni anesteticky ti¢inek ambroxol-hydrochloridu byl zkouman na krali¢ich ocich. Pravdépodobné vyplyva z
jeho blokacnich vlastnosti na sodikovych kandlech. Ambroxol-hydrochlorid in vitro blokuje
hyperpolarizované kanaly na klonovanych napétové zavislych neuronalnich sodikovych kanalech. Vazba byla
reverzibilni a zavisla na koncentraci.

In vitro bylo zjisténo, ze ambroxol-hydrochlorid ma protizanétlivy u¢inek. Uvoliovani cytokini z
mononuklearnich a polymorfonuklearnich bunék krve a tkané bylo vyznamné snizeno ambroxol-
hydrochloridem in vitro.

V klinickych studiich na pacientech s bolestmi v krku bylo prokazano, ze ambroxol-hydrochlorid podavany
jako 20mg pastilka vyrazn¢ snizuje bolest a zarudnuti v krku.

Tyto farmakologické vlastnosti jsou v souladu s dodatecnym pozorovanim rychlé ulevy od bolesti provedené
inhala¢ni 1é€bou ambroxolem u onemocnéni hornich cest dychacich v klinickych studiich u¢innosti.

Po pouziti ambroxolu se zvysuji koncentrace antibiotik amoxicilinu, cefuroximu, erythromycinu a
doxycyklinu ve sputu a v bronchidlni sekreci. Dosud z toho nebylo mozné usuzovat na klinicky vyznam.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce
Absorpce ambroxol-hydrochloridu po peroralnim podani 1ékovych forem s rychlym uvoliiovanim probiha

rychle a uplné a v terapeutickém rozmezi ddvkovani vykazuje linearni zavislost na davce. Maximalnich
plazmatickych hladin je dosahovano béhem 1 az 2,5 hodin po podani lékovych forem s okamzitym
uvolnovanim a po medianu 6,5 hodiny po podani 1ékovych forem s pomalym uvoliiovanim.

Absolutni biologickéd dostupnost po peroralnim podani 30 mg tablety je 79 %. Tobolka s pomalym
uvolfiovanim vykazovala relativni dostupnost 95 % (zavislé na davce) ve srovnani s tabletami s nezménénym
uvolnovanim 1é¢ivé latky (60 mg denni davka, 2 x denné 30 mg).

Distribuce

Distribuce ambroxol-hydrochloridu z krve do tkani je rychla a vyrazna, pti¢emz nejvyssi koncentrace 1€¢ivé
latky je v plicich. Odhadovany distribu¢ni objem po peroralnim podani je 552 litrd.

V terapeutické oblasti je vazba na plazmatické proteiny ptiblizné 90 %.

Biotransformace

Priblizn€ 30 % peroralné podané davky je metabolizovano béhem prvniho prichodu jatry.
Ambroxol-hydrochlorid je metabolizovan primarné v jatrech glukuronidaci a $t€épenim na kyselinu
dibromantranilovou (pfiblizné 10% davky). Studie na lidskych jaternich mikrozomech ukazaly, ze CYP3A4 je
zodpoveédny za metabolismus ambroxol-hydrochloridu na kyselinu dibromantranilovou.

Eliminace

Po 3 dnech peroralniho podavani se asi 6 % ambroxol-hydrochloridu vyloué¢i v nezménéné podobe¢ a asi 26%
ve forme jeho konjugatt.

Terminalni polocas eliminace ambroxol-hydrochloridu je pfiblizné 10 hodin. Celkova clearance je v rozmezi
660 ml/min, pficemz renalni clearance pfedstavuje priblizn¢ 8% celkové clearance. Po 5 dnech se odhadem 83
% celkové davky (radioaktivné znacené) vylou¢i moci.

Zvlastni skupiny pacientti

U pacientt s poruchou funkce jater je eliminace ambroxol-hydrochloridu snizena. To ma za nasledek ptiblizné
1,3 az 2néasobné vyssi plazmatické hladiny. Vzhledem k vysokému terapeutickému rozmezi 1é¢ivé latky neni
nutna Uprava davky.

Farmakokinetika ambroxol-hydrochloridu neni v klinicky relevantnim rozsahu ovlivnéna vékem ani pohlavim.
Odchylka od doporuc¢eného davkovani proto neni nutna.
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Jidlo nema Zadny vliv na biologickou dostupnost ambroxol-hydrochloridu.
53 Piedklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Ambroxol-hydrochlorid mé nizky index akutni toxicity. Peroralni ddvky 150 mg/kg/den (mys, 4 tydny),

50 mg/kg/den (potkan, 52 a 78 tydnil), 40 mg/kg/den (kralik, 26 tydnt) a 10 mg/kg/den (pes, 52 tydnt) ve
studiich opakovaného podani nevykazuji zadné nezadouci ucinky (NOAEL). Z toxikologického hlediska nebyl
zjistén zadny cilovy organ.

Ctyitydenni studie toxicity s intraven6zné podavanym ambroxol-hydrochloridem na potkanech (4, 16 a 64
mg/kg/den) a psech (45, 90 a 120 mg/kg/den (infuze 3 h/den)) neprokazaly zadnou zdvaznou mistni ani
systémovou toxicitu, véetné histopatologie. VSechny nezddouci uc€inky byly reverzibilni.

Nebyly zjistény zadné embryotoxické nebo teratogenni u€¢inky ambroxol-hydrochloridu pfi peroralnich
davkach az 3000 mg/kg/den u potkanti a 200 mg/kg/den u kralika. Fertilita samcti a samic potkana nebyla
poskozena az do davky 1 500 mg/kg/den. Hodnota NOAEL byla pfi perinatdlnim a postnatalnim podavéani
stanovena na 50 mg/kg/den. Davka ambroxol-hydrochloridu 500 mg/kg/den byla mirné toxicka pro samice a
mlad’ata, coz se projevilo zpomalenim hmotnostnich pfirtstki a snizenim poc¢tu mlad’at ve vrhu.

Studie genotoxicity in vitro (Amesuyv test a test chromozomalni aberace) a in vivo (mikrojaderny test u mysi)
neodhalily zadny mutagenni potencial ambroxol-hydrochloridu.

Ambroxol-hydrochlorid nevykazoval ve studiich kancerogenity na mysich (50, 200 a 800 mg/kg/den) a
potkanech (65, 250 a 1 000 mg/kg/den) zadny tumorigenni potencial, kdyz zvitata byla 1é¢ena potravnimi
pfimésmi po dobu 105, respektive 116 tydnt.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Kyselina citronova (E 330)
Hydrogenuhli¢itan sodny (E 500 (ii))
Uhli¢itan sodny (E 500 (1))

Sodna sul sacharinu (E 954)
Natrium-cyklamat (E 952)

Chlorid sodny

Natrium-citrat (E 331)

Laktoza

Mannitol (E 421)

Sorbitol (E 420)

Simetikon

Tresnova prichut’:

Pfirodni/s pfirodnimi totozné aromatické latky (obsahujici benzylalkohol (E 1519), propylenglykol (E 1520))
Maltodextrin

Mannitol (E 421)

Glukonolakton (E 575)

Sorbitol (E 420)

Arabska klovatina (E 414)

Koloidni bezvody oxid kiemicity (E 551)

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.



6.3 Doba pouZitelnosti
3 roky
6.4 Zv1astni opatieni pro uchovavani

Uchovavat pii teploté do 30 °C.
Uchovavejte v ptivodnim obalu, aby byl pfipravek chranén pred vlhkosti.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Ptipravek Ambrobene je balen v polypropylenovych tubéch s bilou polyethylenovou zatkou. Zatky jsou
naplnény vysousedlem ze silikagelu, aby byly tablety chranény pied vlhkosti.

Velikost baleni: 10 a 20 Sumivych tablet.

Na trhu nemusi byt k dispozici vSechny velikosti baleni.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku a pro zachazeni s nim

Po rozpusténi Sumivé tablety pripravku Ambrobene 60 mg ma byt roztok bezbarvy, Ciry a bez ¢astic.

Veskery nepouzity 1é¢ivy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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