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MUCOSOLVAN® PEDIATRICO 15mg/5mL SOLUCION ORAL

NOMBRE DEL PRODUCTO, CONCENTRACION, DENOMINACION COMUN INTERNACIONAL, FORMA

FARMACEUTICA
MUCOSOLVAN® PEDIATRICO 15mg/5mL

Clorhidrato de Ambroxol

Sol

3.1

3.2

ucion oral

COMPOSICION CUALITATIVA Y CUANTITATIVA

Cada 5 mL de Solucién oral contiene:
15 mg de clorhidrato de ambroxol

Para conocer la lista completa de excipientes, véase la seccién 5.1.

INFORMACION CLINICA

INDICACIONES TERAPEUTICAS

Tratamiento secretolitico en enfermedades broncopulmonares agudas y crénicas asociadas con
secrecién anormal y alteraciones del transporte de moco.

DOSIS Y VIA DE ADMINISTRACION

Via de administracidén: Oral

A menos que lo contrario sea prescrito, Mucosolvan 15 mg/5 mL se recomienda en las siguientes
dosis:

Nifios hasta 2 afios: 2 veces diarias, por 2,5 mL de Solucién oral (equivalente a 15 mg clorhidrato de
Ambroxol/dia).

Nifios de 2 a 5 afios: 3 veces por dia, por 2,5 mL de Solucién oral (equivalente a 22,5 mg clorhidrato
de Ambroxol/dia).

Nifios de 6 a 12 afios: 2-3 veces al dia, por 5 mL de Solucién oral (equivalente a 30-45 mg clorhidrato
de Ambroxol/dia).

Adultos y jovenes a partir de los 12 aios de edad:

Por regla general, se toman 10 mL de solucién oral(correspondiente a 90 mg de clorhidrato de
ambroxol/dia) tres veces al dia durante los primeros 2 6 3 dias, tras lo cual se toman 10 mL de
solucién oral (correspondiente a 60 mg de clorhidrato de ambroxol/dia) dos veces al dia.

En el caso de la dosis para adultos y adolescentes a partir de los 12 afios de edad, es posible aumentar
la eficacia, si es necesario, administrando 20 mL de solucidn oral dos veces al dia (lo que corresponde
a 120 mg de clorhidrato de ambroxol/dia).

Para los adolescentes a partir de 12 afos y los adultos se recomienda tomar la dosis mas alta de
Mucosolvan Solucién oral para la tos 30 mg/5 mL.

Mucosolvan 15 mg/5 mL se toma después de las comidas utilizando el dosificador adjunto.
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3.5

Sin consejo médico Mucosolvan 15 mg/5 mL no debe tomarse por mas de 4-5 dias.

CONTRAINDICACIONES

Mucosolvan 15 mg/5 mL Solucidén oral estd contraindicado en pacientes con hipersensibilidad
conocida a clorhidrato de ambroxol o cualquiera de los excipientes.

Mucosolvan 15mg/5mL puede ser usado en nifios menores de 2 afios sélo bajo instrucciones de un
médico.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Se han reportado casos de reacciones cutaneas graves tales como eritema multiforme, sindrome de
Stevens-Johnson (SSJ) / Necrdlisis Epidérmica Téxica (NET) y Pustulosis Exantemosa Generalizada
Aguda (PEGA) asociadas con la administracion de Ambroxol. Si el paciente presenta sintomas o
signos de exantema progresivo (en ocasiones asociado a ampollas o lesiones de las mucosas), debera
interrumpirse inmediatamente el tratamiento con Ambroxol y debera consultarse a un médico.

En pacientes con movimiento bronquial alterado y secreciones abundantes (como se ve, por
ejemplo, en el raro sindrome de disquinesia ciliar), Mucosolvan 15 mg/5mL Solucién oral debe
utilizarse con precaucién debido al riesgo que puede promover la acumulacion de secreciones.

Mucosolvan no debe utilizarse en pacientes con funcién renal deteriorada o hepatopatia severa
excepto por consejo médico. Con ambroxol, asi como cualquier sustancia activa que se metaboliza
en el higado y luego se elimina a través de los rifiones, puede esperarse que se produzca la
acumulacién de los metabolitos que se forman en el higado en pacientes con deterioro de la funcién
renal severo.

El acido benzoico puede empeorar la ictericia (coloracion amarillenta de la piel y los ojos) en los
bebés recién nacidos (hasta las 4 semanas de edad).

Este medicamento debe usarse con precaucién en bebés menores de 4 semanas.

Este producto contiene aproximadamente 1.2 g de sorbitol por 5 mL (equivalente a 4.9 g si se toma
la dosis diaria recomendada méaxima). Los pacientes con el raro problema hereditario de intolerancia
a la fructuosa no deben tomar Mucosolvan 15 mg/5 mL Solucién oral.

INTERACCIONES CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

Cuando se usa Mucosolvan 15 mg/5 mL Solucién Oral en combinacidn con antitusivos, en pacientes
con enfermedades respiratorias existentes asociadas con hipersecrecién de moco, como fibrosis
quistica o bronquiectasias, puede ocurrir una acumulacion (peligrosa) de secrecion debido al reflejo
restringido de la tos.
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3.6

3.7

3.8

ADMINISTRACION DURANTE EL EMBARAZO Y LACTANCIA

Embarazo

El clorhidrato de ambroxol pasa la barrera placentaria. Los estudios no clinicos no han mostrado
ninguna prueba de efectos adversos directos o indirectos en el embarazo, el desarrollo
embrionario/fetal, el parto o el desarrollo postnatal. Una amplia experiencia clinica después de la
semana 28 de embarazo no mostrdé evidencia de efectos dafiinos en el feto. No obstante, deben
observarse las preocupaciones habituales en relacidn con el uso de medicamentos durante el
embarazo. No se recomienda el uso de Mucosolvan, especialmente en el primer trimestre.

Se debe realizar una evaluacion cuidadosa el riesgo-beneficio antes de utilizar Mucosolvan 15 mg/5
mL Solucidn oral durante el embarazo, especialmente durante el primer trimestre.

Lactancia
El ingrediente activo ambroxol pasa a la leche materna en los experimentos con animales. No se
recomienda su uso durante el periodo de lactancia.

Fertilidad
Los estudios no clinicos no han mostrado ninguna prueba de efectos adversos directos o indirectos
sobre la fertilidad.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR Y USAR MAQUINARIA

No hay evidenica de ningun efecto en la capacidad de conducir maquinas. No se han realizado
estudios relevantes.

REACCIONES ADVERSAS

Las frecuencias de ocurrencia de los efectos no deseados se definen como:

Muy frecuente >1/10
Frecuente >1/100-<1/10
Poco frecuente >1/1000-<1/100
Raro >1/10,000 - < 1/1000
Muy raro <1/10,000
Frecuencia desconocida La frecuencia no puede calcularse a partir de la informacién
disponible.
Sistema inmunoldgico
Raras: Reacciones de hipersensibilidad.

Frecuencia no conocida: Reacciones anafilacticas, incluyendo el shock anafilactico, angioedemay

prurito.
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Piel y tejidos subcutdneos

Raras: Exantema, urticaria.

Frecuencia no conocida: Reacciones adversas cutaneas graves (tales como eritema multiforme,
sindrome de Stevens — Johnson/necrélisis epidérmica toxica y pustulosis

exantemosa generalizada aguda).

Sistema nervioso

Frecuente Trastornos del sabor.

Tracto gastrointestinal

Frecuente Nauseas, entumecimiento en la boca.

Poco frecuente Vomito, diarrea, dispepsia, dolor de estdmago, sequedad de boca.
Raro Garganta seca.

Muy raro Sialorrea.

Tracto respiratorio, el pecho y el mediastino
Frecuente Entumecimiento en la garganta.

Frecuencia desconocida Disnea (como sintomas de una reaccién de hipersensibilidad).

Dolencias generales en el lugar de la administracion

Raro Fiebre, reacciones de las membranas mucosas.

Notificacidn de sospechas de reacciones adversas:

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello
permite una supervision continuada de la relacién beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los
profesionales sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas directamente a través del
Sistema Nacional de Farmacovigilancia o a Sanofi por cualquiera de las siguientes vias:
chcpvcopac@sanofi.com, 6 http://www.sanofi.com.pe/es/contacto y farmacovigilancia@minsa.gob.pe

3.9 SOBREDOSIS Y TRATAMIENTO

No se informaron sintomas especificos de sobredosis hasta la fecha. Los sintomas observados en casos
de sobredosis accidental o error en la medicacién son consistentes con los efectos no deseados que
pueden ocurrir a dosis recomendadas y pueden requerir de tratamiento sintomatico.

4 PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
4.1 PROPIEDADES FARMACODINAMICAS
Grupo farmacoterapéutico: Mucoliticos
Cddigo ATC: RO5CB06
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Se ha demostrado en estudios preclinicos que el clorhidrato de ambroxol, el ingrediente cativo de
Mucosolvan aumenta las secreciones serosas en el tracto respiratorio. Asimismo, aumenta la
produccién de surfactante en virtud de un efecto directo en los neumocitos tipo Il en el alvéolo y
células Clara en las vias aéreas pequenas, asi como estimulando la actividad del epitelio ciliado. Estas
acciones resultan en una disminucién de la viscosidad de la secrecion y aumento de la depuracén
mucociliar. La mejora en la depuracidn mucociliar se ha demostrado en los estudios de farmacologia

clinica.

El aumento de las secreciones serosas y depuraciéon mucociliar facilita la expectoracién y la tos.

El uso a largo plazo (6 meses) de Mucosolvan (Mucosolvan® Retard capsulas 75 mg) enpacientes con
EPOC resulto en una reduccién significativa de las exacerbaciones después de un periodo de
tratamiento de 2 meses. Los pacientes tratados con Mucosolvan tuvieron significativamente menos
dias de baja por enfermedad y se redujo la duracién de la terapia de antibiéticos. En comparacién al
placebo, el tratamiento con capsulas retardantes de Mucosolvan mostré una mejora estadistica
significativa de los sintomas relativos a los sintomas de expectoracién, tos, disnea y signos

auscultatorios.

Se ha observado un efecto anestésico local de clorhidrato de ambroxol en el modelo de ojo de conejo
y se debe probablemente a las propiedades bloqueadoras del canal de sodio del farmaco. Las
pruebas in vitro mostraron que el farmaco bloquea los canales de sodio neuronales dependientes de

voltaje clonados; la unién fue reversible y dependiente de la concentracién.

Se ha encontrado que el clorhidrato de ambroxol tiene un efecto antiinflamatorio in vitro. En las
pruebas in vitro, reduce significativamente la liberacidn de citoquinas en células polimorfonucleares

y mononucleares unidas al tejido y circulantes.

En estudios clinicos realizados en pacientes con dolor de garganta, se demostré que el clorhidrato
de ambroxol aplicado como pastilla de 20 mg reduce significativamente el dolor y el enrojecimiento

de la garganta.

Estas propiedades farmacologicas son consistentes con la observacidn auxiliar de los estudios de
eficacia clinica que ambroxol inhalado brinda un alivio de dolor rapido cunado se utiliza en el

tratamiento de los trastornos de tracto respiratorio superior.

La administracién de clorhidrato de ambroxol aumenta las concentraciones de los antibidticos
amoxicilina, cefuroxima, eritromicina y doxiciclina en el esputo y secreciones bronquiales. Hasta

ahora no se ha podido deducir una relevancia clinica de esto.
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Propiedades antivirales en estudios in vitro y modelos animales:
En estudios in vitro con células epiteliales traqueales humanas, se ha observado una reduccién en la

replicacion del rinovirus (RV 14).

Después del pretratamiento con ambroxol, se observé una diminucién en la replicacién del virus de
la influenza A en un modelo animal respiratorio en el ratdn.

La relevancia clinica aun no pudo derivarse de esto.

4.2 PROPIEDADES FARMACOCINETICAS

Absorscion:
La absorcion de clorhidrato de ambroxol de las formas de dosificacién oral de liberacién no
prolongada es rapida y completay es lineal a la dosis en el rango terapéutico. Los niveles plasmaticos
pico se alcanzan dentro de 1-2.5 horas después de la administracion de las formas de dosificacién de
liberacion inmediata y después de una mediana de 6.5 horas tras la administracién de las formas de

dosificacion de liberacion retardada.

La biodisponibilidad absoluta después de la administracion de una tableta de 30 mg es 79%. La
biodisponibilidad relativa normalizada a la dosis de la cdpsula de liberacién prolongada es 95%
cuando se compara con la forma de tableta de liberacidon no modificada (60 mg al dia, administrados

como 2 dosis de 30 mg).

Los alimentos no tienen ninglin efecto sobre la biodisponibilidad del hidrocloruro de ambroxol.

Distribucidn:

La distribucion de clorhidrato de ambroxol desde la sangre hacia los tejidos es rdpida y pronunciada,
con las concentraciones mas altas encontradas en los pulmones.

El volumen de distribucién estimado después de la administracidn oral es 552 litros.

La unidn a las proteinas plasmaticas en el rango terapéutico es aproximadamente 90%.

Biotransformacion:

Aproximadamnete 30% de una dosis administrada oralmente se elimina mediante el metabolismo
de primer paso. El clorhidrato de ambroxol se metaboliza principalmente en el higado por la
conjugacion cin glucurdnio y clivaje al acido dibromoantranilico (representado éste ultimo alrededor
de 10% de la dosis). Los estudios en los microsomas del higado humano han demostrado que CYP3A4

es responsable por el metabolismo del clorhidrato de ambroxol a acido dibromantranilico.

Pag 6



S 0 n o fi FICHA TECNICA

4.3

Eliminacion:
Tres dias después de la administracién oral, alrededor de 6% de la dosis se elimina en la forma

inalterada y alrededor de 26% en la forma conjugada en la orina.

La vida media de eliminacion terminal de clorhidrato de ambroxol es alrededor de 10 horas. La
depuracion total es aproximadamente 660 mL/minuto, con la depuracion renal representando
alrededor de 8% de esta cantidad. Despues de 5 dias, se estima que el 83% de la dosis total (marcada

radiactivamente) se excreta con la orina.

Farmacocinética en poblaciones especiales:
En pacientes con deterioro de la funcidon hepatica, se reduce la eliminacién de clorhidrato de
ambroxol, resultando en un incremento de aproximadamente 1.3 a 2 veces en los niveles en plasma.

En vista del indice terapéutico alto del farmaco, no es necesario el ajuste de la dosis.

La farmacocinética de clorhidrato de ambroxol no se ve modificada en ninguna medida clinicamente
significativa por edad o género. Por ende, no se requiere ningln ajuste a la dosificacion

recomendada.
La biodisponibilidad de clorhidrato de ambroxol no se ve afectada por el consumo de alimentos.
DATOS PRECLINICOS DE SEGURIDAD

Toxicidad aguda
El ambroxol tiene un indice de toxicidad aguda muy bajo.

Toxicidad por dosis repetidas
Uso oral: Estudios de toxicidad de dosis repetida en ratas (52 y 78 semanas), conejos (26 semanas),

ratones (4 semanas) y perros (52 semanas) no identificaron ninguna toxicidad organica objetivo. El
nivel de efecto adverso no observado (NOAEL) fue 50 mg/kg/dia en ratas, 40 mg/kg/dia en conejos,
150 mg/kg/dia en ratones y 10 mg/kg/dia en perros.

Uso intravenoso: Se realizaron cuatro estudios de toxicidad de cuatro semanas que incluyeron una
evaluacion histopatoldgica en ratas utilizando la dosis de 4, 14 y 64 mg/kg/dia (como infusién por 3
horas/dia) y en perros utilizando dosis de 45, 90 y 120 mg/kg/dia (como infusidn por 3 horas/dia).
Estos estudios revelaron la ausencia de toxicidad sistémica o local seria; todos los efectos adversos
fueron reversibles.
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Toxicidad para la reproduccién y el desarrollo
El clorhidrato de ambroxol no fue embriotdxico ni teratogénico cunado se probé a las dosis orales de

hasta 3000 mg/kg/dia en ratas y hasta 200 mg/kg/dia en conejos. La fertilidad de las ratas macho y
hembra no se vio alterada después de la dosis de hasta 1500 mg/kg/dia.

El NOAEL en un estudio sobre el desarrollo periy postnatal fue 50 mg/kg/dia. Una dosis de 500
mg/kg/dia fue ligeramente téxica para las madres y los animales jovenes, causando retraso en la
ganancia de peso y reduccién del tamafio de la camada.

Genotoxicidad

En estudios de genotoxicidad, no se observd evidencia de ningln potencial genotdéxico in vitro
(prueba de Ames y prueba de aberracién cromosémica) o in vivo (prueba de micronucleo en
ratones).

Carcinogenicidad
En estudios de carcinogenicidad, no se observd evidencia de ningun potencial tumorigénico en

estudios en los cuales clorhidrato de ambroxol se administré como una mezcla dietaria a ratones en
dosis de 50, 200 y 800 mg/kg/dia durante 105 semanas y a ratas en dosis de 65, 250 y 1000
mg/kg/dia durante 116 semanas.

5 DATOS FARMACEUTICOS
5.1 LISTA DE EXCIPIENTES

Acido benzoico
Hidroxietilcelulosa
Acesulfame de potasio
Sorbitol liquido 70%
Glicerina 99,7%
Aroma Woodberry PHL 132195
Aroma de Vainilla 201629
Agua purificada c.s.p.

5.2 INCOMPATIBILIDADES
No se han reportado.

5.3 FECHA DE EXPIRA
No administrar luego de la fecha de expira indicada en el envase.
Vida dtil: 2 afios

Este medicamento no debe utilizarse después de la fecha de caducidad.

5.4 PRECAUCIONES ESPECIALES DE CONSERVACION

Consérvese a una temperatura no superior a 30°C.
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“Consulte a su médico o farmacéutico, segun proceda, para cualquier aclaracion sobre la utilizacion
del producto”

No administrar si observa el empaque dafiado o deteriorado.

VENTA SIN RECETA MEDICA

NO DEJAR LOS MEDICAMENTOS AL ALCANCE DE LOS NINOS

Fabricado por: PHARMETIQUE S.A. — Colombia

Titular del Registro Sanitario: Opella Healthcare del Perd S.A.C.

5.5 NATURALEZA Y CONTENIDO DEL ENVASE
Frasco de vidrio ambar tipo Ill con tapa de rosca a prueba de nifios y vaso medidor.
presentacion:
Frasco con 30 mL
Frasco con 50 mL

Frasco con 120 mL

5.6 PRECAUCIONES ESPECIALES PARA LA ELIMINACION DEL MEDICAMENTO
Los medicamentos no utilizados o el material de desecho deben eliminarse de conformidad con los

requisitos nacionales.

6 REFERENCIA

Alemania, GmbH.

Enero 2020

LRC Decision CCDS V1 dated 19-Sep-2019
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH

Mucosolvan Kindersaft 15 mg/5 mL
DIGEMID - SUCE 2021199937- Notificacion 2021191007 de 30/11/2021 - EXPEDIENTE 21-034049-1

DIGEMID - DL Llamada en 16/03/2022, con observaciones para la Ficha técnica e inserto sometidos en tramite CCDS
V1 LRC19-Sep-2019 - EXPEDIENTE 21-034049-1

DIGEMID — DL Observacion 24/03/2022, con observaciones para la Ficha técnica e inserto sometidos en tramite
CCDS V1_LRC19-Sep-2019 - EXPEDIENTE 21-034049-1

REVISION LOCAL
Version 5.0

25 de marzo de 2022
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