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ACEBROFILINA

CIMED INDUSTRIA DE MEDICAMENTOS LTDA.
XAROPE

25 MG/ 5 ML e 50 MG/ 5 ML



o af
‘. Modelo de Bula . GRUPO C|MED
CIMED PROFISSIONAL

I- IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

acebrofilina
Medicamento genérico Lei n° 9.787, de 1999

APRESENTACOES
USO ADULTO
Xarope adulto de 50 mg/ 5 mL: frasco com 120 mlopcemedida.

USO PEDIATRICO ACIMA DE 2 ANOS
Xarope pediatrico de 25 mg/ 5 mL: frasco com 120+ndopo-medida.

USO ORAL

COMPOSIGAO

Cada 5 mL de xarope adulto contém:
acebrofilina..........cccoee.. 50 mg
Excipientes*q.s.p.i........... 5mL

*ciclamato de sodio, glicerina, metilparabeno, jpgrabeno, sorbitol, aroma de framboesa, coraatemelho ponceaux, citrato de sédio e agua
purificada.

Cada 5 mL de xarope pediatrico contém:

acebrofilina.........cccccoe.. 25 mg

Excipientes*q.s.p.i........... 5mL

*ciclamato de sodio, glicerina, metilparabeno, jpgrabeno, sorbitol, aroma de framboesa, coraatemelho ponceaux, citrato de sédio e agua
purificada.

Il. INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICAGOES

Acebrofilina é indicada como broncodilatador, mitim e expectorante.

Tratamento sintomético e preventivo das patologigisdas e cronicas do aparelho respiratério caizatiess por fendmenos de hipersecrecéo e
broncoespasmo, tais como: bronquite obstrutiva ematiforme, asma brénquica, traqueobronquite, lmmmeumonias, bronquiectasias,
pneumoconioses, rinofaringites, laringotraqueiafisema pulmonar.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

A acebrofilina foi clinicamente testada como umagdrbroncodilatadora e mucorreguladora em maif@e pacientes em muitos paises europeus e
latino-americanos. Sua eficacia foi demonstradaratamento de bronquite obstrutiva crnica e emaalrinquica e bronquite asmatiforme. A
tolerabilidade da acebrofilina foi boa em todasxgserimentagdes clinicas em fase |l

Recentemente, um estudo brasileiro com cerca de df#hcas tratadas em condigdes mérbidas agudsistéma respiratério, teve como objetivo
melhor definir o perfil da tolerabilidade, padré® efeitos colaterais e a relacéo risco beneficiaaddrofilina. Um total de 4500 individuos com
bronquite aguda (tipo catarral, espasmodica ou t#emmae), foram selecionados entre pacientes peéctdt com 1 a 12 anos de idade, que
necessitavam de um tratamento apropriado brontaddae mucorregulador.

O tratamento com acebrofilina foi eficaz na melhdwa sintomas relacionados ao broncoespasmo, cdimnaé¢anto na sibilancia como na dispnéia
em 91.1% dos pacientes. A sibilancia e a dispresaghreceram em 67% e 75% dos casos, respectiea@entalores correspondentes para tosse e
expectoracdo foram 11% e 53% respectivamente. M@,jm condigdo clinica geral foi estimada coma lean 43% dos pacientes. No fim do
tratamento. 88% dos pacientes restantes melhoi@iasicamente.

No organismo, a acebrofilina se dissocia em teafié ambroxol. O ambroxol tem sido proposto coma terramenta terapéutica no tratamento de
doencas pulmonares. Estudos avaliaram a eficacieatitonento com ambroxol na secregdo de IL-12 0llde macréfagos alveolares obtidos por
lavagem alveolar. A IL tem um papel fundamentatessténcia do hospedeiro a infecgées e no desemesito de células do tipo TH-1. Segundo
este estudo, o tratamento com ambroxol é capatedare secrecéo de IL-12 induzida por lipopolis@ems, sugerindo que este tratamento atue
promovendo e elevando a resposta inflamatéria eahgica mediada por células do tipo TH-1.

O tratamento com ambroxol também foi verificado pacientes com bronquite cronica. Pacientes tratddoante trés semanas com ambroxol
apresentaram melhora nos sintomas da bronquite dioimuicdo da inflamacéo, diminuicdo da hiperpladas células da camada basal e
revitalizacdo do epitélio. Dessa forma, é precalozgue o tratamento com ambroxol é um efetivo &ygqné pode ser utilizado como monoterapia
no controle dos sintomas da bronquite.

A eficcia e torelabilidade do teofilinato de amtmiopor via oral na dose de 200mg/dia foi avaliadon estudo realizado em 48 pacientes que
apresentavam hipersecregéo bronquica. Como resuttadbservado a fluidificacéo do muco, induziddgpmedicagdo, com uma melhora marcada
da sintomatologia clinica e dos efeitos benéfiotsesa funcéo respiratéria destes pacientes.

A eficacia e tolerabilidade da acebrofilina na dde€200 mg/dia, na terapia da bronquite crénicaatifarme, foi avaliada em estudo multicéntrico,
aberto, onde participaram 92 doentes. A sintomgimlsugestiva (tosse, dispnéia e dificuldade enearpar), e objetiva que levou em conta o
quadro de ausculta e a quantidade e aspecto detesgiEfio, apresentaram melhora estatisticamentéicigte a partir do primeiro més de terapia, e
isso foi confirmado no término do estudo. Tambépa@metro de fungéo pulmonar foram favoravelmenfteenciados durante o tratamento com
um incremento médio de 20% dos valores medidosidSgue nesse estudo também se observou uma goderdbilidade da acebrofilina.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Acebrafilina, uma entidade molecular resultantdudd@o das moléculas do ambroxol (mucorreguladocoeinético e indutor do surfactante) com o
acido 7-teofilinacético, por uma reagao de salicn resultando em teofilinato de ambroxol (acélomaj.

A acao broncodilatadora parece advir do acumulouéeotideos ciclicos, particularmente do AMP c&la musculatura traqueobrénquica devido
a inibicdo da fosfodiesterase, determinando a efevalo AMPc e produzindo relaxamento da musculdiseapor meio da fosforilagdo dos
precursores responsaveis pelo relaxamento museDlaros mecanismos responsaveis poderiam ser gamgano competitivo da droga pelos
receptores de adenosina além de importante acé® fioko do calcio intracelular. Ao favorecer a heodilatagdo, a acebrofilina reduz o consumo
de energia por parte da musculatura diafragmataaxiia a atividade ciliar traqueobronquica. A@gaucorreguladora parece decorrer do estimulo
a producgéo de surfactante que reduz a mucoviselesiia secre¢éo brénquica, impede a aglutinacépatiisulas de muco e reduz a adesividade do
muco patoldgico.

A administracdo de uma dose oral de acebrofilirssipdita concentrages séricas do composto ativarde varias horas, com meia-vida plasmatica
entre 3 - 5 horas.

Estudos de toxicidade aguda com dose Unica ou degesdas, bem como os estudos de toxicidadedetadnimais mostraram que a acebrofilina
n&o provoca alteragdes mesmo em doses muito aeisdodes terapéuticas. Ndo foi demonstrada a¢@gémita.

4, CONTRAINDICAGOES

Acebrofilina é contraindicada nos casos de hipaibéidade comprovada ao componente ativo da féoul a outras xantinas, como aminofilina e
teofilina, assim como ao ambroxol.

Acebrofilina ndo deve ser utilizada em pacientesapores de doencas hepaticas, renais ou cardidaess graves, Ulcera péptica ativa e histéria
pregressa de convulsdes.

Este medicamento é contraindicado para menores dea®os de idade.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

E aconselhavel evitar o seu uso durante o primeirestre de gravidez. Deve-se ter cautela ao egapracebrofilina em pacientes hipertensos,
cardiopatas, com hipoxemia severa.

Categoria de risco na gravidez: C

Este medicamento nédo deve ser utilizado por mulhesgyravidas sem orientagdo médica ou do cirurgido dasta.

Informe imediatamente seu médico em caso de suspeite gravidez.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Interagdo medicamento-medicamento

O uso concomitante de acebrofilina com carbamaaefe@mobarbital, fenitoina e os sais de litio pletar a uma reducao da efetividade da teofilina
por aumentarem a sua metabolizacdo hepatica |ffelivafigado).

O uso concomitante de acebrofilina com antibi6tienacrolideos (eritromicina), algumas quinolonas @onorfloxacino e ciprofloxacino,
antihistaminicos H2 (cimetidina, ranitidina, fanditia), alopurinol, diltiazem e ipriflavona. poddamlar a eliminacédo da teofilina, aumentando o
risco de intoxicacao pela mesma.

A intoxicacdo pode se desenvolver naqueles pasienfes niveis séricos ja sdo altos, a menos gosagem seja reduzida.

Pode ocorrer hipocalemia com o uso concomitanteadrofilina e salbutamol ou terbutalina. A frequiéncardiaca também pode aumentar,
principalmente com altas doses de teofilina.

Alguns pacientes podem demonstrar uma diminuic8aifsiativa nos niveis no sangue de teofilina qoaat acebrofilina é administrada
concomitantemente a salbutamol ou isoprenalingr@erenol)

Os niveis séricos da teofilina podem apresentamagumento, embora nenhuma toxicidade tenha dialade quando a acebrofilina é administrada
concomitantemente a contraceptivos orais.

A administracdo conjunta de acebrofilina e medic#o® alfa-adrenérgicos, como a efedrina, pode lavam aumento das reagdes adversas,
principalmente relacionadas com o sistema nervestra e gastrointestinais.

O uso de acebrofilina e produtos a baselyfgericum perforatum pode ocasionar uma redugéo na eficacia da tefilin

O uso com Betabloqueadores seletivos néo é tot&neentraindicado, porém recomenda-se cautela qugsta associacao.

InteragBes medicamento — alimento

A alimentacao pode interferir na quantidade de raffiba no organismo.

Dietas ricas em proteinas diminuem a duracéo dm efe acebrofilina.

Dietas ricas em carboidratos aumentam a duraca&éeto da acebrofilina.

O uso com Betabloqueadores seletivos néo é totédngentraindicado, porém recomenda-se cautela quiesta associagdo.
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Produtos a base dtypericum perforatum podem levar a uma reducéo da eficacia da teofilina.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Acebrofilina xaropes adulto e pediatrico devemcesrservados em temperatura ambiente (entre 153, 30%tegidos da luz e umidade.
Numero de lote e datas de fabricacdo e validade:da embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.

Caracteristicas do produto:

Xarope adulto: Solugéo limpida, levemente rosatésde particulas estranhas com odor de framboesa.

Xarope pediatrico: Solugédo limpida, levemente aethada, isenta de particulas estranhas com odaardéoesa.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Adultos:
IDADE POSOLOGIA HORARIO
ADULTOS 1 copo-medida (10 mL) A cada 12 horas
Xarope Adulto
Criangas:
IDADE POSOLOGIA HORARIO
CRIANCAS DE 6 A 12 ANOS 1 copo-medida (10 mL). A cada 12 horas
Xarope Pediatrico
CRIANCAS DE 3 A 6 ANOS %, copo-medida (5 mL). A cada 12 horas
Xarope Pediatrico
CRIANCAS DE 2 A 3 ANOS 2 mg/kg de peso ao dia. Dividido em duas administra¢des a cada 1P
Xarope Pediatrico horas

Nao ha uma posologia especial, nem um tempo detedmide tratamento para uma patologia especificduragdo do tratamento deve ser
estabelecida a critério médico, de acordo comédgde da doenca.

9. REACOES ADVERSAS

A literatura cita as seguintes reacdes adversasfregiiéncia conhecidas:

Reagdes dermatoldgicasilergia (prurido eritematoso e erupgdes vesicujaapss tratamento oral na regido do nariz, lahipgsores e bochechas

e dor e espasmos na regido da faringe. Casos nhatiterde contato, assaduras, urticaria, exanteznaggdes cutaneas e coceira também tem sido
descritos.

Prurido pode ocorrer em até 4% dos pacientes qeetfaiso de acebrofilina, 75 mg por dia.

Reagbes gastrointestinaisEm estudos clinicos foi observado que o tratameanto acebrofilina pode promover em alguns casostipaigéo,
diarréia, salivagdo excessiva, boca seca, nauséajito.

Reacdes neurolégicasradiga é a principal reacédo adversa relacionada@da acebrofilina.

Reagbes RenaisEstudos revelam que pacientes que fazem uso deofitied podem experienciar sintomas de disuria.

Reacgdes RespiratdriasRinorréia pode ser uma reagdo adversa associagaate acebrofilina.

Reac&o comum (ocorre entre 1% e 10% dos pacieméestiijzam este medicamento): os vomitos ocorrezem®,1% dos casos, nauseas e boca seca
em 1,4%.

Reagédo incomum (ocorre entre 0,1% e 1% dos pasignee utilizam este medicamento): taquicardia &¥QAremores em 0,9%, agitagdo em 0,5% e
sonoléncia em 0,3% dos casos, diarréia em 0,586y, abdominal e epigastrica em 0,4%, (dor na boaestbmago) e falta de apetite em 0,11%.
Reacéo rara (ocorre em 0,01% a 0,1% dos pacientesitiizaram este medicamento): desidratacdo @208, insénia em 0,05%, vertigem em
0,07%.

Podem ocorrer casos raros de queixas digestivadepaparecem com a suspenséo da medicac¢éo ouaedugdse do medicamento.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sisteni® Notificagbes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA, disponivel em
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSE
Néo foram relatados casos de superdosagem comnoigioi ativo acebrofilina, entretanto, nesta evalidade, procurar um servico médico
imediatamente, seguindo os mesmos procedimentoydrcia para os casos de intoxicagéo por xanieaslina).
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Se o paciente estiver alerta e transcorreram pdurras apos a ingestao, a indugdo do vomito paddesealia. No caso de o paciente apresentar
convulsGes, manter as vias aéreas permeaveis, iattaniroxigénio e diazepinicos por via endovenddanter hidratacdo adequada e monitorizar
sinais vitais.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacdes.

Il - DIZERES LEGAIS

Reg. MS 1.4381.0131
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CIMED INDUSTRAIDE MEDICAMENTOS LTDA.
Rua Engenheiro Prudente,121 - Sdo Paulo/SP
CEP: 01550-000 - CNPJ: 02.814.497/0001-07
Industria Brasileira

Logo do SAC

0800 704 46 AWWW.grupocimed.com.br
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Historico de alteracao para a bula
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Dados da submissdo eletronica

Dados da peticao/ notificagdo que altera bula

Dados das alteragdes de bulas

[e] [e] A
Data do N° do Assunto Data do N° do Assunto Data da | 1tens de bula Versies Apresentagoes
Expediente expediente Expediente | expediente aprovacao (VP/VPS) relacionadas
23/05/2014 | 0405536/14-5 10459- - - - - . Para qué este VP/VPS . 5 MG/ML XPE CT
GENERICO - medicamento é FR PLAS AMB X
Inclus3o ic'l,dnif?de‘éze 120 ML + CP MED
I_If"c'ta' dde medicamento . 10 MG/ML XPE
éxto ae funciona? CT FR PLAS AMB
Bula - RDC .Quando ndo X 120 ML + CP
60/12 devo usar este MED

medicamento?
.0 que devo
saber antes de
usar este
medicamento?
. Onde, como e
por quanto
tempo posso
guardar este
medicamento?
. Como devo
usar este
medicamento?
. O que devo
fazer quando eu
me esquecer de
usar este
medicamento?
. Quais os males
que este
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medicamento
pode me
causar?
. 0 que fazer se
alguém usar
uma quantidade
maior do que a
indicada deste
medicamento?
. Indicagbes
. Resultados de
eficacia
. Caracteristicas
farmacolégicas
. Contra -
indicagdes
. Adverténcias e
precaugées
. InteragGes
medicamentosas
. Cuidados de
armazenamento
do medicamento
. Posologia e
modo de usar
. Reagdes
adversas
. Superdose
27/11/2014 1067598/14-1 10452 - _— _— _— . Cuidados de VP/VPS . 5 MG/ML XPE CT
GENERICO - armazenamento FR PLAS AMB X
Notificacdo do medicamento 120 ML + CP MED
d(:leeﬁ_let)e(;‘:g;: . 10 MG/ML XPE
CT FR PLAS AMB
Bula RDC X 120 ML + CP
60/12 MED
05/01/2015 --- 10452 - 01/12/2014 MEDICAMENTO | 01/12/2014 | . Apresentacbes VP/VPS . 5 MG/ML XPE CT
GENERICO - NOVO - FR PLAS AMB X
Notificag&o Notificagdo de 120 ML + CP MED
de Alteragao Alteracdo de
de Texto de Texto de Bula 'c':ll'OFIZI IC;;CZ“S_ XII\D/IZ
Bula RDC RDC 60/12 X 120 ML + CP
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