POVZETEK GLAVNIH ZNACILNOSTI ZDRAVILA
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1. IME ZDRAVILA

Brosils 20 mg pastile

2. KAKOVOSTNA IN KOLICINSKA SESTAVA
Ena pastila vsebuje 20 mg ambroksolijevega klorida.

PomozZna(e) snov(i) z znanim u¢inkom:
izomalt (E953) 2412,04 mg

Za celoten seznam pomoznih snovi glejte poglavje 6.1.

3. FARMACEVTSKA OBLIKA

pastila

Zdravilo Brosils 20 mg pastile so prozorne do bele barve, okrogle oblike s plosko povr§ino na obeh
straneh in premerom 19,0+1 mm.

4.  KLINICNI PODATKI

4.1 Terapevtske indikacije

Zdravilo Brosils je indicirano pri odraslih in otrocih, starejSih od 12 let, za lajSanje boleCin pri blagih
do zmernih simptomih akutnega vnetja Zrela.

4.2 Odmerjanje in nacin uporabe

Odmerjanje

Odrasli in otroci, starejsi od 12 let: 1 pastila po potrebi, do 6 pastil na dan. Pastile je treba
polizati/raztopiti v ustih, ne sme se jih Zveciti ali pogoltniti.

Zdravila Brosils 20 mg pastile se ne sme jemati ve¢ kot 3 dni. V primeru dlje ¢asa trajajocih
simptomov ali poviSane telesne temperature se mora bolnik posvetovati z zdravnikom.

Pediatricna populacija
Zdravila Brosils se ne sme uporabljati pri otrocih, mlaj$ih od 12 let.

Nadin uporabe
Orofaringealna uporaba.

Eno pastilo pocasi raztopite v ustih.

Ne jemljite tega zdravila pred obroki ali pred pitjem.

4.3 Kontraindikacije

Preobcutljivost na u¢inkovino ali katero koli pomozno snov, navedeno v poglavju 6.1.

4.4 Posebna opozorila in previdnostni ukrepi

Zdravila Brosils se ne sme dajati otrokom, mlaj$im od 12 let.

Porocali so o hudih koznih reakcijah, kot so multiformni eritem, Stevens-Johnsonov sindrom

(SJS)/toksi¢na epidermalna nekroliza (TEN) in akutna generalizirana eksantemska pustuloza (AGEP),
povezanih z uporabo zdravila Brosils.
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Ce so prisotni simptomi ali znaki napredujodega koZnega izpuséaja (v&asih povezanega z mehurji ali
lezijami sluznice), je treba zdravljenje z zdravilom Brosils takoj prekiniti in poiskati zdravnisko
pomoc¢.

Pri bolnikih s Stevens-Johnsonovim sindromom ali TEN se v zgodnji fazi lahko pojavi sum na gripi
podobne simptome, npr. povisana telesna temperatura, bole¢ine v telesu, rinitis, kaselj in vneto zrelo.
Zaradi suma na gripi podobne simptome obstaja dolo¢ena verjetnost, da se bolnik za¢ne zdraviti z
zdravilom proti prehladu, vendar mora v primeru lezij na kozi ali sluznici takoj poiskati zdravnisko
pomo¢ in prekiniti zdravljenje z ambroksolijevim kloridom.

Dispnejo obravnavamo v okviru osnovnih bolezni, kot je oteklo zZrelo. Dispnejo pa lahko povzrocijo
tudi lokalne alergijske reakcije (glejte poglavje 4.8: angionevroti¢ni edem).

Lokalni anesteti¢ni u¢inek ambroksola lahko povzro¢i spremenjen obcutek zaznavanja v ustni votlini
in zrelu (glejte poglavje 4.8: oralna in faringealna hipestezija). Zaradi omrtvicenosti jezika, ki jo lahko
povzroci to zdravilo, se lahko poveca nevarnost poSkodb zaradi ugriza. Zato je treba biti previden pri
uzivanju vroce hrane in pitju vrocih pija¢. Bolnik se mora zavedati, da lahko lokalna anestezija
poslabsa zmoznost poziranja, s tem pa se povec¢a nevarnost aspiracije. Iz tega razloga se hrane ne sme
zauziti takoj po uporabi lokalnih anesteti¢nih pripravkov v predelu ust ali Zrela.

Zdravilo Brosils ni primerno za zdravljenje razjed v ustih, v temu primeru se mora bolnik posvetovati
z zdravnikom.

V primeru okvarjenega delovanja ledvic ali hude bolezni jeter se sme zdravilo Brosils uporabljati
samo po posvetu z zdravnikom. Kot pri vseh zdravilih, ki se presnavljajo v jetrih in kasneje izlocajo

skozi ledvice, se pri hudi ledvi¢ni okvari pojavi kopicenje presnovkov ambroksola v jetrih.

Zdravilo Brosils vsebuje izomalt. Bolniki z redko dedno intoleranco za fruktozo ne smejo jemati tega
zdravila.

4.5 Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike interakcij

O klini¢no pomembnih interakcijah z drugimi zdravili niso porocali.

4.6 Plodnost, nosecnost in dojenje

Nosecnost

Ambroksolijev klorid prehaja skozi placento. Studije na Zivalih ne kazejo neposrednih ali posrednih
Skodljivih u¢inkov na nosecnost, razvoj zarodka/plodu, porod ali razvoj po rojstvu. Obsezne klini¢ne
izkusnje po 28. tednu noseCnosti niso pokazale nobenih $kodljivih u¢inkov na plod. Kljub temu je

treba pri uporabi zdravil med nose¢nostjo upostevati obi¢ajne previdnostne ukrepe. Uporaba zdravila
Brosils $e posebno ni priporo¢ljiva v prvem tromesecju.

Dojenje
Ambroksolijev klorid se izlo¢a v materino mleko. Ceprav ni pri¢akovati neZelenih uc¢inkov na
dojenega otroka, se zdravilo Brosils ne priporoca doje¢im materam.

Plodnost
Studije na zivalih ne kaZejo niti neposrednih niti posrednih $kodljivih u¢inkov na plodnost.

4.7  Vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev

Zdravilo Brosils nima vpliva ali ima zanemarljiv vpliv na sposobnost voZnje in upravljanja strojev.
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4.8 Nezeleni uinki

Navedene so naslednje pogostnosti pojavljanja:
Zelo pogosti (= 1/10)
Pogosti (> 1/100 do < 1/10)
Obcasni (> 1/1000 do < 1/100)
Redki (> 1/10 000 do < 1/1000)
Zelo redki (<1/10 000)
Neznana pogostnost: ni mogoce oceniti iz razpolozljivih podatkov

Organski sistem Pogostnost NeZeleni u¢inki
Bolezni imunskega sistema redki preobcutljivostne reakcije
neznana pogostnost anafilakti¢ne reakcije, vklju¢no z

anafilakti¢nim Sokom,
angioedemom in srbenjem

Bolezni zivéevja pogosti disgevzija (npr. spremenjen okus)
Bolezni koze in podkozja redki izpuscaj, koprivnica
neznana pogostnost hudi kozni nezeleni ucinki

(vkljuéno z multiformnim
eritemom, Stevens-Johnsonovim
sindromom/toksi¢no epidermalno
nekrolizo in akutno generalizirano
eksantemsko pustulozo)

Bolezni prebavil pogosti navzea
obc¢asni driska, bole¢ine v zgornjem delu
trebuha, dispepsija
neznana pogostnost bruhanje
Bolezni dihal, prsnega kosain | pogosti zmanj$an obcutek zaznavanja v
mediastinalnega prostora ustih in Zrelu (glejte poglavje 4.4)
obc¢asni suha usta
neznana pogostnost suho Zrelo

Porocanje o domnevnih nezelenih ucinkih
PorocCanje o domnevnih nezelenih ucinkih zdravila po izdaji dovoljenja za promet je pomembno.

Omogoca namre¢ stalno spremljanje razmerja med koristmi in tveganji zdravila. Od zdravstvenih
delavcev se zahteva, da poroc¢ajo o katerem koli domnevnem nezelenem ucinku zdravila na
Javna agencija Republike Slovenije za zdravila in medicinske pripomocke

Sektor za farmakovigilanco

Nacionalni center za farmakovigilanco

Slovenceva ulica 22

SI-1000 Ljubljana

Tel: +386 (0)8 2000 500

Faks: +386 (0)8 2000 510

e-posta: h-farmakovigilanca@jazmp.si

spletna stran: www.jazmp.si

4.9 Preveliko odmerjanje

Simptomi:

O specifi¢nih simptomih prevelikega odmerjanja pri ljudeh niso porocali. Glede na primere, o katerih
so porocali, so simptomi, opaZeni pri nenamernem prevelikem odmerjanju in/ali napakah pri uporabi
zdravila, enaki Ze znanim neZelenim uc¢inkom zdravila Brosils 20 mg pastile pri obicajnem odmerku.

Zdravljenje:
Simptomatsko.
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5. FARMAKOLOSKE LASTNOSTI
5.1 Farmakodinamicne lastnosti
Farmakoterapevtska skupina: zdravila z u¢inkom na zrelo, lokalni anestetiki, oznaka ATC: R02AD05

Mehanizem delovanja

Lokalni anesteti¢ni u¢inek ambroksolijevega klorida, ki so ga opazovali na modelu ocesa kunca, je
verjetno posledica blokiranja natrijevih kanalckov:

Ambroksolijev klorid blokira hiperpolarizirane klonirane nevronske napetostno odvisne natrijeve
kanalCke in vitro, vezava je reverzibilna in odvisna od koncentracije. Ta lastnost je v skladu z
ugotovitvami, ki podpirajo hitro lajSanje bolecin, kadar se ambroksolijev klorid inhalira pri drugih
boleznih zgornjih dihal.

Zdravilo Brosils deluje lokalno na ustni in faringealni sluznici.

Klini¢na uéinkovitost in varnost

Klini¢ne $tudije so potrdile analgeti¢ni ucinek zdravila Brosils pri bolnikih (starejsih od 17 let) z
vnetim Zrelom zaradi akutnega virusnega faringitisa. Z izjemo ene klinicne Studije, je pri vseh ostalih
prislo do hitrega zacetka delovanja, ucinek pa je trajal vsaj 3 ure.

In vitro ima ambroksolijev klorid protivnetni uc¢inek. Ambroksolijev klorid in vitro znatno zmanjsa
sprosc¢anje citokinov iz mononuklearnih in polimorfonuklearnih krvnih celic ter tkivno vezanih
mononuklearnih in polimorfonuklearnih celi¢nih sten. Zdravilo Brosils je znatno zmanj$alo rdecico pri
vnetem zrelu.

5.2 Farmakokineti¢ne lastnosti

Absorpcija
Absorpcija ambroksolijevega klorida iz peroralnih formulacij s takoj$njim spro$canjem je hitra in

popolna, z linearno odvisnostjo od odmerka v terapevtskem obmocju. Pri uporabi peroralnih oblik s
takoj$njim sprosc¢anjem je Cmax dosezena v 1-2,5 h, pri depo oblikah pa v 6,5 h.

Absolutna bioloska uporabnost 30 mg tablete je 79 %.

Relativna razpolozljivost pri kapsulah s prirejenim sproscanjem je 95 % pri obic¢ajnem odmerku v
primerjavi z uporabo oblike s takoj$njim spros¢anjem z dnevnim odmerkom 60 mg (30 mg 2-krat na
dan).

Celotna izpostavljenost pri pastilah je priblizno 25 % (90 % IZ = 116—134 %) vecja kot pri peroralni
obliki zaradi absorpcije v ustni sluznici. Povecana izpostavljenost nima negativnega vpliva na
farmakodinamic¢ne lastnosti ambroksolijevega klorida.

Porazdelitev

Porazdelitev ambroksolijevega klorida iz krvi v tkiva je hitra in izrazita z najvecjo koncentracijo
ucinkovine v pljucih. Po peroralni uporabi v terapevtskem obmocju je volumen porazdelitve ocenjen
na 552 1, vezava na plazemske beljakovine pa je priblizno 90 %.

Izlocanje

Priblizno 30 % peroralno zauzitega odmerka se izloCi s presnovo prvega prehoda.

Ambroksolijev klorid se primarno presnavlja v jetrih z glukuronidacijo in brez cepitve na dibromo
antranilno kislino (priblizno 10 % odmerka) in druge manj pomembne presnovke. Podatki iz $tudij na
¢loveskih jetrnih mikrosomih kazejo, da je za presnovo ambroksolijevega klorida v dibromo
antranilno kislino odgovoren CYP3A4.

Po 3 dneh uporabe se z urinom izloci priblizno 6 % odmerka v prosti obliki, 26 % pa v konjugirani
obliki.

Kon¢ni razpolovni ¢as izloCanja ambroksolijevega klorida je priblizno 10 ur. Celokupni oistek je
priblizno 660 ml/minuto, pri ¢emer ledviéni oCistek predstavlja priblizno 8 % celotnega oc€istka.
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Farmakokineti¢no/farmakodinami¢no razmerje

Pri jetrni okvari je izloCanje ambroksolijevega klorida zmanjSano, zaradi Cesar so plazemske
koncentracije priblizno 1,3-krat do 2-krat vi§je.

Zaradi Sirokega terapevtskega okna ambroksolijevega klorida odmerka ni treba prilagajati.

Druge posebne populacije

Starost in spol ne vplivata na farmakokinetiko ambroksolijevega klorida v klinicno pomembnem
obsegu, zato prilagoditev odmerka ni potrebna.

Hrana ne vpliva na biolosko uporabnost ambroksolijevega klorida.

5.3 Predklini¢ni podatki o varnosti

Predklini¢ni podatki na osnovi obicajnih $tudij farmakoloske varnosti, toksi¢nosti pri ponavljajocih
odmerkih, genotoksi¢nosti, kancerogenega potenciala in vpliva na sposobnost razmnoZevanja ne
kaZejo posebnega tveganja za ¢loveka.

6. FARMACEVTSKI PODATKI

6.1 Seznam pomoZnih snovi

izomalt (E953)

natrijev saharinat (E954)

mentol, racemni

olje poprove mete

6.2 Inkompatibilnosti

Navedba smiselno ni potrebna.

6.3 Rok uporabnosti

2 leti

6.4 Posebna navodila za shranjevanje

Shranjujte pri temperaturi do 30 °C.

6.5 Vrsta ovojnine in vsebina

Zdravilo Brosils 20 mg pastile je pakirano v PVC-PVDC/aluminijastih pretisnih omotih, ki vsebujejo
18 pastil.

6.6  Posebni varnostni ukrepi za odstranjevanje

Ni posebnih zahtev.
Neuporabljeno zdravilo ali odpadni material zavrzite v skladu z lokalnimi predpisi.

7. IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM
Galenika International Kft.

2040 Budaors, Baross utca 165/3
Madzarska
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8. STEVILKA (STEVILKE) DOVOLJENJA (DOVOLJENJ) ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

H/24/03059/001
9. DATUM PRIDOBITVE/PODALJSANJA DOVOLJENJA ZA PROMET Z
ZDRAVILOM

Datum prve odobritve: 5. 2. 2024

10. DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA

30. 3. 2026
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