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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

BROMHEXIN LABORMED 8 mg comprimate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare comprimat contine clorhidrat de bromhexin 8 mg.
Excipienti: fiecare comprimat contine lactoza monohidrat 106,3 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimate
Comprimate de forma cilindrica, de culoare alba, avand gravate pe una din fete litera B si cifra 8, separate
printr-o linie mediana, cu diametrul de 9 mm.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Produsul este indicat 1n bronsitele acute si cronice, bronsiectazii, traheobronsite; bronhopneumopatii
cronice obstructive, sinuzite acute si cronice; pneumoconioze; laringite.

De asemenea, poate fi utild pre- si postoperator in cazul interventiilor chirurgicale pe pladman, cai
respiratorii sau In spatiul oto-rino-laringian pentru profilaxia complicatiilor la nivelul aparatului respirator
(in cazurile mai sus mentionate are loc frecvent o proliferare a celulelor secretorii cu acumularea unei
cantitati mari de secretii brongice cu vascozitate crescutd, existand riscul de infectii bacteriene secundare,
tulburari functionale pulmonare, insuficienta respiratorie si emfizem).

Administrarea bromhexinului in cazul bronhoradiografiilor reduce semnificativ timpul de eliminare al
substantelor de contrast si implicit efectele secundare nedorite datorate acestora.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze
Adulfi: doza recomandata este de 8-16 mg (1-2 comprimate Bromhexin Labormed 8 mg) de 3 ori pe zi.




Copii peste 10 ani: doza recomandata este de 4-8 mg (%2 - 1 comprimat Bromhexin Labormed 8§ mg) de 3
ori pe zi.

Copii intre 5-10 ani: doza recomandata este de 4 mg (' comprimat Bromhexin Labormed 8 mg) de 3 ori
pe zi.

La copii cu varsta sub 5 ani se recomanda folosirea formelor farmaceutice adecvate.

Mod de administrare
Administrare orala

Durata tratamentului nu trebuie sa depaseasca 8-10 zile decat sub supraveghere medicala.
Pacientii tratati cu bromhexin, trebuie avertizati despre cresterea asteptata a fluxului de secretii brosice.

In caz de simptome respiratorii acute, daca acestea nu se amelioreaza sau se inrautatesc pe parcursul
tratamentului, trebuie solicitat sfatul medical.

4.3 Contraindicatii
Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct 6.1.

Administrarea bromhexinului bolnavilor cu ulcer gastroduodenal poate constitui un factor de agravare a
evolutiei acestuia; prin urmare bromhexinul nu trebuie administrat acestor pacienti.

Antitusivele (ex. codeina) nu se vor adminstra concomitent pentru cd impiedica eliminarea prin tuse a
secretiilor traheobronsice fluidificate.

Insuficientd renala severa (acumulare de metaboliti).

Acest medicament este contraindicat in caz de boli ereditare rare, in care existd o incompatibilitate cu unul
dintre componentele medicamentului (vezi pct. 4.4).

4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare
Daca este necesara administrarea bromhexinului la astmatici, acesta se va asocia cu bronhodilatatoare.

Nu se recomanda asocierea cu substante anticolinergice pentru ca acestea determina uscarea secretiilor
bronsice.

Eliminarea bromhexinului sau a metabolitilor séi este redusa in caz de boald hepatica sau insuficienta
renald. La pacientii cu insuficientd renala si afectiuni hepatice severe se va administra cu prudenta.
Administrarea bromhexinului la pacientii cu aceste patologii trebuie efectuata doar sub recomadare
medicala.

Au existat raportari de reactii cutanate grave precum: eritem polimorf, sindrom Stevens-Johnson (SSJ),
necroliza epidermica toxica (NET) si pustuloza generalizataa acutd exantematoasa (PGAE), asociate cu
administrarea de bromhexin. Daca sunt prezente simptome sau semne de eruptie cutanata progresiva
(uneori asociate cu vezicule sau leziuni mucoase), tratamentul cu bromhexin trebuie intrerupt imediat si
trebuie solicitat sfatul medical.

Utilizarea mucoliticelor determina scaderea vascozitatii mucusului si eliminarea crescuta a acestuia prin
miscarea ciliard sau prin reflexul de tuse; prin urmare se asteapta ca tusea si eliminarea de sputa sa fie mai
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frecvente. Pacientii trebuie sfatuifi sa se astepte la o crestere a debitului de secretii mucoase pe parcursul
tratamentului.

Mucoliticele au capacitatea de a afecta bariera mucoasa gastrica, motiv pentru care trebuie utilizate cu
prudentd la pacientii susceptibili de ulcer gastroduodenal.

Bromhexin Labormed contine lactoza monohidrat. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa
utilizeze acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune
Administrarea concomitentd a unor antitusive este inoportuna datorita Tmpiedicarii expectoratiei.

De asemenea, asocierea bromhexinului cu antibiotice duce la patrunderea crescuta a antibioticelor in
secretiile bronsice.

Asocierea cu medicamente iritante gastrice creste riscul de aparitie a tulburarilor gastrice.
Nu s-au raportat alte interactiuni cu alte medicamente, relevante din punct de vedere clinic.
4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Nu se cunosc date suficiente privind efectul teratogen sau embriotoxic al clorhidratului de bromhexin
utilizat in cursul sarcinii. Studiile efectuate pe animale referitoare la toxicitatea reproductiva, nu indica
efecte nocive directe sau indirecte.

Ca o masura de precautie, este de preferat evitarea utilizarii de Bromhexin Labormed pe parcursul sarcinii.
Clorhidratul de bromhexin se administreaza in primul trimestru de sarcind numai la indicatia stricta a
medicului.

Alaptarea
Acest medicamet nu trebuie administrat in timpul alaptarii deoarece nu se cunoaste daca bromhexinul sau

metabolitii acestuia se excreta in laptele matern. Datele farmacodinamice/toxicologice disponibile din
studiile efectuate la animale, au aratat cd bromhexinul/metabolitilor bromhexinului se excreta in laptele
matern. Nu poate fi exclus acest risc in cazul sugarului.

Bromhexin Labormed nu trebuie administrat pe parcursul alaptarii.

Fertilitatea

Nu s-au efectuat studii privind efectul bromhexinului asupra fertilitatii la om.

Din experienta pre-clinica disponibila, nu sunt indicatii privind efectele posibile ale utilizarii
bromhexinului asupra fertilitatii.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Tratamentul cu Bromhexin Labormed 8 mg nu influenteaza capacitatea de a conduce vehicule sau de a
folosi utilaje.

Nu s-au efectuat studii cu bromhexin privind capacitatea de a conduce vehicule si de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Bromhexinul este bine tolerat.



Reactiile adverse sunt clasificate in functie de aparatele, organele si sistemele afectate si in functie de
frecventa de aparitie. Frecventele sunt definite utilizind urmatoarea conventie: foarte frecvente (> 1/10),
frecvente (> 1/100 si < 1/10), mai putin frecvente (> 1/1000 si < 1/100), rare (> 1/10000 si < 1/1000),
foarte rare (<1/10,000), cu frecventa necunoscuta (nu poate fi estimata din datele disponibile).

Tulburari gastrointestinale:
Mai putin frecvente: greata, varsaturi, diaree si durere abdominala in cadranele superioare.

Tulburéri respiratorii, toracice si mediastinale:
Cu frecventa necunoscuta*:bronhospasm.

Tulburéri ale sistemului imunitar:
Rare: reactii de hipersensibilitate
Cu frecventa necunoscuta*: reactii anafilactice ce includ: soc anafilactic, angioedem si prurit.

Tulburari cutanate si ale tesutului subcutanat:

Rare: eruptie cutanata tranzitorie, urticarie

Cu frecventa necunoscutd*: reactii adverse cutanate grave (incluzand eritem multiform, sindrom Stevens-
Johnson/necroliza epidermica toxica si pustuloza generalizata acuta exemtematoasa).

* Nu este posibila o estimare precisa a frecventei deoarece reactia adversa nu a avut loc intr-un studiu clinic cu o
baza de date de 3992 pacienti.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din domeniul
sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului national de
raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a Medicamentului si a
Dispozitivelor Medicale http://www.anm.ro.

4.9 Supradozaj

Bromhexin Labormed este un medicament practic netoxic. Nu s-au raportat pana in prezent niciun
simptom specific de supradozaj. Pe baza supradozajului accidental si/sau al erorii de medicatie raportate,
simptomele observate sunt in concordanta cu reactiile adverse cunoscute ale bromhexinului, la doze
recomandate. Doze de 50 de ori mai mari ca cele terapeutice pot provoca hipotensiune arteriala.

Desi nu au fost semnalate intoxicatii cu bromhexin, in cazul unei supradozari acidentale se recomanda
tratament simptomatic.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: expectorante fara combinatii cu antitusive, mucolitice,
codul ATC: RO5CB02

Actiunea bromhexinului se exercitd asupra secretiei bronsice printr-un mecanism chimic, de fragmentare a
structurii fibrilelor de mucopolizaharide acide din compozitia mucusului, cu scaderea consecutiva a
vascozitatii acestuia, usurarea expectoratiei si atenuarea tusei iritative. Eliminarea sputei are drept rezultat
realizarea unor conditii mai bune de activitate a glandelor mucoase si a cililor.

Actiunea mucolitica se exercita prin marirea secretiei enzimelor hidrolitice lizozomale, a caror activitate
creste la suprafata mucoasei.



Bromhexinul creste de asemenea imunoglobulinele IgA si IgG in parenchimul pulmonar, creand conditii
favorabile restabilirii permeabilitatii vaselor pulmonare.

Creste activitatea lizozomilor, marind secretia enzimelor care hidrolizeaza mucopolizaharidele;
Favorizeaza miscarile cililor prin activarea epiteliului ciliar (clearence-ului mucociliar);

Creeaza conditii favorabile restabilirii permeabilitatii vaselor pulmonare;

Are proprietati mucolitice, scdzand vascozitatea sputei. Efectul este atribuit modificarii compozitiei
mucinei prin stimularea sintezei de sialomucine.

In studiile clinice, bromhexinul a demonstrat un efect secreolitic si secretomotor pe suprafata arborelui
bronsic, care faciliteaza expectoratia si usureaza tusea.

Prin administrarea bromhexinului, cresc concentratiile de antibiotic din sputa (amoxicilind, eritromicina,
oxitetraciclind) si din secretiile bronhopulmonare.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Bromhexinul se absoarbe rapid si integral din tractul gastrointestinal.

Bromhexinul, administrat oral, are o biodisponibilitate limitatd — 15-20% - din cauza inactivarii la primul
pasaj hepatic.

Dupa administrare orala, formelor farmaceutice solide si lichide prezinta biodisponibilitate asemanatoare.
Biodisponibilitatea absoluta a clorhidratului de bromhexin a fost de aproximativ 22,24+8,5% pentru
comprimate §i respectiv de 26,8+13,1% pentru solutie. Rata primul pasaj metabolic se ridica la 75-80%.
Administrarea concomitenta de alimente duce la cresterea concentratiilor plasmatice de bromhexin.

Distributie

Dupa administrarea intravenoasa, bromhexinul a fost distribuit rapid si peste tot in organism, cu un volum
mediu de distributie de (Vss) de pana la 1209+206 1 (19 1/kg). Distribuirea in tesutul pulmonar (bronsic si
parenchimal) a fost investigat dupd administrarea orala a 32 mg si respectiv 64 mg de bromhexin.
Concentratiile in tesutul pulmonar la 2 ore dupa administrare au fost de 1,5-4,5 ori mai mari in tesutul
bronsic si intre 2,4 si 5,9 ori mai mari in parenchimul pulmonar, comparativ cu concentratiile plasmatice.
Bromhexinul nemodificat este legat in proportie de 95% de proteinele plamatice (legare non-restrictiva).

Metabolizare

Bromhexinul este aproape complet metabolizat la o varietate de metaboliti hidroxilati si la acid
dibromantranilic. Cel mai probabil, toti metabolitii i bromhexinul inclusiv sunt conjugati sub forma de N-
glucuronide si O-glucuronide. Nu sunt indicii substantiale privind afectarea acestui tip de cale metabolica
de catre o sulfonamida, de oxitetraciclina sau de eritromicind. Prin urmare sunt pugin probabile interactiuni
relevante cu substratele pentru formele 2C9 si 3A4 ale CYP 450.

Eliminare

Bromhexinul este un medicament cu rata de extractie inaltd dupa administrare intravenoasa la un interval
de clearence hepatic de 843-1073 ml/min, cu variabilitate mare inter- si intraindividuald (CV 30%). Dupa
administrarea bromexinului marcat radioactiv, aproximativ 97,4+1,9% din doza a fost recuperat din urinad
sub forma marcata radioactiv, din care mai putin de 1% ca si compusul parinte.

Concentratiile plasmatice de bromhexin au aratat un declin multiexponential. Dupa administrarea orald a
unei doze unice intre de 8 mg si 32 mg, timpul de Tnjumatatire plasmatica al bromhexinului a variat intre
6,6 si 31,4 ore. Realizeaza repede concentratia plasmaticd maxima —in %4 - 1 ora. Nu s-a observat
acumulare dupa doze repetate (factor de acumulare 1,1). Are un timp de injumatatire de 12-25 ore.

Se elimina renal, predominant ca metaboliti conjugati.

General



Dupa administrare orala, bromhexinul are o farmacocinetica dependentd de doza in intervalul de 8-32mg.
Nu sunt date farmacocinetice privind administrarea la varstnici sau la pacientii cu insuficienta renald sau
hepatica. Experienta clinica extensiva nu a ridicat probleme speciale de sigurant relevanta pentru aceste
populatii.

Nu s-au efectuat studii de interactiune cu anticoagulante orale sau cu digoxina. Farmacocinetica
bromhexinului nu este relevant afectatd de administrarea concomitenta de ampicilind sau oxitetraciclina.
De asemenea, nu au existat interactiuni relevante Intre bromhexin si eritromicing, in acord cu o comparatie
a istoricului. Lipsa oricdror rapoarte relevante de interactiune pe parcursul lungii perioade de dupa punerea
pe piatd a medicamentului, sugereaza ca nu exista o interactiune relevanta cu aceste medicamente.

5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitate

Pe baza studiilor de toxicitate cu doza unica, de genotoxicitate si carcinogenitate cu doze repetate, de
toxicitate reproductiva si de toleranta locald dupa administrare intraarteriala sau intramusculara, datele
preclinice nu indica niciun risc special pentru utilizarea clinica.

Studii preclinice au evidentiat ca produsul are toxicitate acuta mica in administrare pe cale orala la
sobolani, soareci, iepuri, caini. DLso la aceste animale este cuprinsa intre 3-6 g/kg.

Doze de 200 mg/kg la soarece si 500 mg/kg la sobolan nu au produs efecte toxice.

Clorhidratul de bromhexin a demonstrat activitate hemolitica in vitro.

Mutagenitate si carcinogeneza
Nu s-a evidentiat potential mutagen si carcinogen in studiile in vitro si in vivo.

Efecte asupra functiei de reproducere

Studii efectuate la soareci, sobolani si iepuri nu au evidentiat efecte teratogene sau afectarea fertilitatii.
6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1. Lista excipientilor

Lactoza monohidrat, celuloza microcristalind, amidon de porumb, stearat de magneziu, talc.
6.2 Incompatibilitati

Nu se cunosc.

6.3 Perioada de valabilitate

3 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

Acest medicament nu necesitd conditii speciale de pastare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 2 blistere din PVC/Al a cate 10 comprimate.



6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Nu sunt necesare.

Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile
locale.
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