REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI
Loroben 1,2 mg + 1,5 mg/ml spray bucofaringian

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

30 ml (1 flacon) contin:

substante active: gluconat de clorhexidina 36 mg, clorhidrat de benzidamina 45 mg;
Excipienti cu efect cunoscut:

Sorbitol (70%) 3 g

Propilenglicol 3 g

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Spray bucofaringian

Solutie transparenta de culoare verde, cu un gust acru dulceag, cu aroma racoritoare
de menta.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Inflamatii ale mucoasei cavitatii bucale si gatului, si gingivita insotite de dureri,
stomatita, faringita, tonzilita si leziuni aftoase.

Antisepsia cavitatii bucale si gatului, ameliorarea deglutitiei, ameliorarea simptomelor
gingivitei.

Inainte si dupa interventie chirurgicala periodontala.

Mucozita oralda cauzata de radioterapie, chimioterapie si alte interventii.

Profilaxia placii dentare.

4.2 Doze si mod de administrare

Doze/frecventa si durata administrarii

Doza uzualda Loroben constituie 5-10 pufuri nemijlocit in cavitatea bucald sau pe
suprafata inflamata. La necesitate se va repeta fiecare 1,5-3 ore.

Mod de utilizare

LOROBEN se utilizeaza fara a fi dizolvat.

A nu se inghiti si orice cantitate trebuie eliminata din cavitatea bucala.

Inainte de prima utilizare, este necesar sa apasati pompa de cateva ori, tinandu-|
departe de fata, pana se realizeaza o pulverizare regulata.

Cavitatea bucala trebuie deschisa larg, iar spray-ul trebuie administrat direct in
cavitatea bucala, prin introducerea pompei de pulverizare. Aceasta trebuie sa fie
repetata cel putin de 4 ori pe diverse suprafete.

Dupa administrare flaconul trebuie pastrat in cutie in pozitie verticala.

Clorhexidina, care se contine Loroben amelioreaza formarea placii si gingivitei in
timpul tratamentului. Daca este folosit ca o alternativa la procedurile de igiena oralg,
Loroben trebuie sa fie mentinut in cavitatea bucala timp de cel putin 1 minut. Pentru a
minimiza colorarea cauzata de clorhexidind, ce se contine in Loroben, este necesar de
a spala dintii inainte de al utiliza.

Grupe speciale de pacienti
Insuficienta renala si/sau hepatica



La pacientii cu insuficienta renala si insuficienta hepatica severa luand in considerare
posibilitatea absorbtiei sistematice, preparatul trebuie administrat cu atentie (vezi pct.
4.4).

Copii

La copii cu varsta peste 6 ani, preparatul se va administra direct in gat sau pe
suprafata inflamata. Doza uzuala constituie 5 pufuri. La necesitate se va repeta fiecare
1,5-3 ore.

LOROBEN nu se recomanda de administrat la copii cu varsta sub 6 ani, deoarece nu
exista studii clinice suficiente (vezi pct. 4.4).

Varstnici
La pacientii varstnici se vor administra aceleasi doze ca si la adulti.

4.3 Contraindicatii

Hipersensibilitate la clorhidrat de benzidamina, gluconat de clorhexidina, sau la oricare
dintre excipienti.

Sarcina si perioada de alaptare (vezi pct. 4.6).

4.4 Atentionari si precautii speciale de utilizare

Se administreaza pe cale bucofaringiana. LOROBEN nu se recomanda de administrat
la copii cu varsta sub 6 ani, deoarece nu exista studii clinice suficiente.

Se aplica numai in regiunea cavitatii bucale, se va evita contactul cu ochii si urechile.
In cazul contactului cu ochii, spalati imediat cu multa apa.

Preparatul poate cauza colorarea reversibila a cavitatii bucale, limbii si dintilor. Pentru
minimalizarea formarii pigmentatiei, inainte de utilizare dintii se vor curati cu periuta
de dinti.

A nu se inghiti si orice cantitate trebuie eliminata din cavitatea bucala.

LOROBEN se utilizeaza fara a fi dizolvat.

Daca durerea de gat se asociaza cu infectia bacteriana sau s-a determinat ca este in
corelatie cu o infectie suplimentar la LOROBEN se recomanda administrarea terapiei
antibacteriene.

Benzidamina si metabolitii ei se elimina preponderent pe cale renald, la pacientii cu
insuficienta renala este posibil efect sistemic, ceea ce trebuie de luat in considerare.
Benzidamina absorbita se metabolizeaza prin ficat, la pacientii cu insuficienta hepatica
severa poate fi presupus un efect sistematic.

Preparatul contine propilenglicol, dar datorita caii de administrare bucofaringiene nu
necesita atentionari speciale.

Preparatul contine sorbitol. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la
fructoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Pentru LOROBEN nu sunt cunoscute interactiuni relevante cu alte medicamente.
Clorhexidina este una din substantele active ale preparatului, care prezinta unele
incompatibilitati cu alte substante.

Sarea de clorhexidina este incompatibila cu sapunul si alti compusi anionici.

Sarea de clorhexidind este compatibila cu substante active de suprafata cationice si
neionice; desi administrarea concomitentda in concentratii inalte reduce activitatea
preparatului, ca rezultat al legaturii clorhexidinei cu miceliu.

Solubilitatea sari de clorhexidina poate fi crescuta de unele substante, cum ar fi
cetrimid si Lissapol NX.

Clorhexidina este incompatibila cu polielectroliti anionici precum guma arabica, alginat
de sodiu, carboximetilceluloza de sodiu, amidon si guma tragacanta; de asemenea la
administrarea concomitenta efectul acestor substante este diminuat.



Clorhexidina este incompatibila cu verdele de briliant, cloramfenicolul, sulfatul de
cupru, fluoresceina de sodiu, formaldehida, nitratul de argint, sulfatul de zinc.

Cand clorhexidina este distilata cu apa dura, poate precipita cu formarea sarurilor
insolubile, deoarece acesta interactioneaza cu cationi de Ca si Mg.

Daca solutia de sare de clorhexidina este asociata cu benzoati, bicarbonati, carbonati,
borati, nitrati, fosfati, sulfati in forma concentrata mai mult de 0,05% ei sunt
precipitati in rezultatul formarii unor saruri mai putin solubile. Cetrimid poate creste
solubilitatea acestor saruri, de aceea in asociere cu cetrimid pot fi dizolvate aceste
sedimente.

Gluconatul de clorhexidina este compatibila cu cetrimid si clorura de benzalconiu.
Creste sinergic actiunea bactericida. Cetrimid impiedica sedimentarea clorhexidinei in
asociere cu apa dura. Clorhexidina si sarurile sale, cu exceptia gluconatul de
clorhexidina, sunt mai bine dizolvate in alcool comparativ cu apa. Solutia de gluconat
de clorhexidina poate precipita in asociere cu alcoolul.

In combinatie cu benzidamina nu au fost raportate interactiuni medicamentoase.

4.6 Sarcina si alaptarea

Recomandatii generale

Sarcina categoria C.

Femeile aflate la varsta fertila / Contraceptia

LOROBEN nu afecteaza contraceptia.

Sarcina

Studiile la animale sunt inutile din punct de vedere al sarcinii / si/sau a dezvoltarii
embrionare/fetale si/sau in perioada travaliului si/sau dupa nastere (vezi
compartimentul 5.3). Riscul potential asupra omului nu se cunoaste.

Lipsesc studii clinice bine controlate privind actiunea gluconatul de clorhexidina asupra
sarcinii.

Lipsesc studii la animale si studii clinice bine controlate la om privind actiunea
benzidaminei asupra sarcinii. Nu a fost determinata siguranta substantelor utilizate in
asociere la animale si femeile gravide. De aceea medicamentul este contraindicat in
sarcina.

Perioada de alaptare

Nu a fost determinata actiunea preparatului in perioada de alaptare. De aceea
preparatul este contraindicat la mamele care alapteaza.

Reproducerea/fertilitatea

Exista studii privind actiunea gluconatului de clorhexidina asupra reproducerii si
fertilitatii. Au fost efectuate studii pe sobolani privind fertilitatea; nu au fost
inregistrate efecte negative asupra fatului de sobolanilor si iepuri.

4.7 Efecte asupra capacitatii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje
Nu influenteaza asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

Reactiile adverse enumerate mai jos sunt clasificate in functie de frecventa confrom
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 (<1/10000)

Cu frecventa necunoscuta (care nu pot fi estimate din datele disponibile).

LOROBEN de regula este bine tolerat si reactiile adverse se inregistreaza in cazuri
foarte rare.

In studiile clinice nu au fost inregistrate reactii adverse severe.



Mai frecvent au fost inregistrate reactii adverse locale. In general nu au fost
inregistrate reactii adverse sistemice si ele sunt nesemnificative.

Tulburari ale sistemului imunitar

Foarte rare: reactii alergice, reactii de hipersensibilitate si anafilactice.

Tulburéari ale sistemului nervos

Foarte frecvente: pierderea temporara a senzatiei de gust.

Frecvente: senzatie de arsura si intepare a cavitatii bucale.

Cu frecventa necunoscuta: vertij, cefalee, somnolenta.

Tulburari endocrine

Foarte rare: edem tranzitor al glandei parotide.

Tulburari respiratorii, toracice si mediastinale

Foarte rare: laringospasm, bronhospasm.

Cu frecventa necunoscuta: iritatie faringiana, tuse.

Tulburari gastrointestinale

Frecvente: greata, voma, eructatii.

Cu frecventa necunoscuta: xerostomie.

Afectiuni cutanate si ale tesutului subcutanat

Foarte frecvente: reactii cutanate cauzate de iritatii, prurit insotit de eruptii cutanate,
urticarie, fotodermatita, descuamare a mucoasei cavitatii bucale.

Tulburari generale si la nivelul locului de administrare

Frecvente: tulburari ale gustului, colorarea inofensiva a dintilor si cavitatii bucale,
formarea tartrului. Colorarea dintilor este inofensiva si poate fi minimizata prin
curatirea cu periuta de dinti inainte de administrare.

Foarte rare: uscaciune locala sau sete, durere, senzatie de prospetime in gura.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este
importanta. Aceasta permite monitorizarea in continuare a raportului beneficiu/risc al
medicamentului. Profesionistii din domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice
reactii adverse suspectate, prin intermediul sistemului national de raportare disponibil
pe site-ul oficial al Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor Medicale la urmatoarea
adresa web: www.amed.md sau e-mail:farmacovigilenta@amed.md

4.9 Supradozaj

La utilizarea corecta a medicamentului supradozajul este imposibil. Daca Loroben a
fost Inghitit accidental se recomanda tratament simptomatic.

Antidot specific nu exista.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: Preparate stomatologice. Alte medicamente pentru
tratamentul local al cavitatii bucale.

Codul ATC: A01AD11

Benzidamina este un preparat analgezic antiinflamator, structural nu are legatura cu
grupa de steroizi. Benzidamina in ceea ce priveste compozitia de baza este diferita de
alte medicamente antiinflamatoare nesteroidiene.

In concentratii terapeutice topice benzidamina poate manifesta efect anestezic local.
In modele experimentale de inflamatie actiunea analgezica a benzidaminei a fost mult
mai mare decéat durerea de geneza neinflamatorie.

Mecanismul de actiune antiinflamator al benzidaminei nu este corelat cu secretia
axului adrenal.


http://www.amed.md/

Precum si alte medicamente antiinflamatoare nesteroidiene benzidamina in anumite
conditii inhiba biosinteza prostaglandinei. Totusi, aceasta proprietate nu poate fi
explicatd cu precizie. Acesta poate fi atribuita la mecanismul de stabilizare a
membranelor celulare.

Dupa aplicarea topica uzuala a preparatului clorhexidina manifesta actiune bactericida
dupa actiunea bacteriostatica prelungita.

Clorhexidina este o biguanida cu actiune antiseptica si in cazul in care igiena orala
generala este mentinuta intermitent reduce cresterea placii dentare si gingivitei.
Emailul de hidroxiapatita dentar, suprafata dintelui, proteinele bacteriene si a sputei,
sunt cunoscute ca contin structuri relevante afinitatii orale. Clorhexidina diminueaza
depunerile de placa dentara si roseata gingivala asociata, edemul si sangerarea
caracterizata gingivitei. Aceasta atenueaza incidenta aparitiei ulcerului aftos si creste
rata de recuperare postoperatorie parodontala.

Clorhexidina actioneaza asupra unui spectru larg de bacterii gram-pozitiv si gram-
negativ, enzime si unele fungi, si majoritatii virusilor. Clorhexidina pe baza efectului
de suprafata intarziat amana reproducerea bacteriana. Se absoarbe prin peretele
celular microbian si determina distrugerea membranei.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Date generale

Absorbtie

Gluconatul de clorhexidina in urma aplicarii sub forma de solutie oralda pentru
gargarisme nu prezinta absorbtie sistematica. Dupa cum este definit, la utilizarea sa in
doza pentru gargarismele orale este inghitita in 4%, iar unele cantitati sunt absorbite.
90% din doza de clorhexidina inghitita nu se absoarbe si sunt eliminate prin masele
fecale.

Dupa administrarea de gluconat de clorhexidina 0,12% sub forma de solutie orala prin
gargarisme, 30% clorhexidina se retine in cavitatea bucala. Gluconatul de clorhexidina
se elimina lent timp de 24 ore.

Dupa aplicarea orala clorhidratul de benzidamina se absoarbe bine prin mucoasa
inflamata si manifesta actiune antiinflamatoare si anestezica locala. Dupa aplicarea
orala nivelul plasmatic de benzidamina pare scazut si ramane activ proportional cu
volumul administrat.

Distributia

Loroben este un medicament pentru administrare bucofaringiana. Prin urmare nu
trebuie inghitit. A

Astfel nu sunt de asteptat absorbtia sistemica si distributia. In plus, ambele substante
active poseda absorbtie gastrointestinala scazuta.

Biotransformare

Deoarece absorbtia clorhexidinei este minima, determinarea plasmatica nu este
posibila. Benzidamina de regula este metabolizata prin oxidare si conjugare.

Eliminare

Clorhexidina nu este cumulata in organism si numai un volum foarte mic poate fi
metabolizat. Aproximativ 10% din clorhexidina inghitita se elimina pe cale renala
dupa absrobtie; 90% de substanta neabsorbita se elimina prin masele fecale.
Benzidamina si metabolitii ei se elimina preponderent pe cale renala.

5.3 Date preclinice de siguranta

Toxicitatea oralda acuta LD50 a gluconatul de clorhexidina la sobolanii femele si
masculi depaseste 3 mg/kg, la sobolanii masculi 2,5 mg/kg, la sobolanii femele 2,6
mg/kg; la administrarea intravenoasa LD50 constituie la sobolanii masculi 21 mg/kg,
la sobolanii femele 23 mg/kg, la soarecii masculi 25 mg/kg, la soarecii femele 24
mg/kg; la administrarea subcutanata LD50 constituie la sobolanii femele si masculi
depaseste 1 g/kg, soarecii masculi 637 mg/kg, soarecii femele 632 mg/kg. La oameni



toxicitatea orala acuta LD50 a gluconatul de clorhexidina constituie aproximativ 2
g/kg.

Pentru benzidamina doza letala acutd depdseste cu mult doza terapeutica. Pentru
oameni doza terapeutica raméane la interval de 0,7-1,0 mg/kg. La soareci LD50
constituie (mg/kg) 33 i.v; definita precum 110 i.p; 218 s.c.; si 515 p.o; la sobolani
este 100 i.p. si1050 p.o.

Pentru gluconatul de clorhexidina au fost efectuate studii privind fertilizarea si
fertilitatea. Nu au fost inregistrate efecte negative asupra fertilitatii la sobolani, asupra
fatului la sobolani si iepuri.

6. PROPRIETi\]’I FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor:
Sorbitol 70%,

polisorbat 20,
propilenglicol,

albastru patent V,
galben de chinolina,
Ecocool MP (aroma),
sucraloza,

aroma de menta,

acid citric monohidrat,
citrat de sodiu dihidrat,
apa deionizata.

6.2 Incompatibilitati

Clorhexidina este incompatibila cu sapunul si alti compusi anionici, polielectroliti
anionici precum guma arabica, alginat de sodiu, carboximetilceluloza de sodiu, amidon
si guma tragacanta, cu verdele de briliant, cloramfenicolul, sulfatul de cupru,
fluoresceina de sodiu, formaldehida, nitratul de argint, sulfatul de zinc (vezi pct. 4.5).

6.3 Perioada de valabilitate
24 luni.

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
A se pastra la loc ferit de lumina, la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original in
pozitie verticala.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cate 30 ml solutie in flacon HDPE de culoare alba cu capacitate de 40 ml cu pompa
pulverizatoare.

Cate un flacon in cutie de carton.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor
Orice medicament neutilizat sau material rezidual trebuie eliminat in conformitate cu
reglementarile locale.
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