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KISA URUN BIiLGiSi
1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

VIGAMOX® %0.5 Steril Oftalmik Soliisyon

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin Madde:

1 ml ¢o6zelti, 5 mg moksifloksasin baza esdeger 5.45 mg moksifloksasin
hidrokloriir igerir.

Yardimer Maddeler:

Y ardimc1 maddeler i¢in 6.1’e bakiniz.

3. FARMASOTIK FORM

Goz damlasi, ¢ozelti
VIGAMOX® yesilimsi sar1 renkte bir ¢ozeltidir.

4. KLINIK OZELLIKLER

4.1 Terapotik endikasyonlar

VIGAMOX® goziin On segmentinde moksifloksasine hassas suslarin sebep
oldugu bakteriyel infeksiyonlarin topikal tedavisinde endikedir (Bolim 5.1°e
bakiniz).

Antibakteriyel ajanlarin uygun kullanimina yonelik resmi kilavuzlar dikkate
alinmalidur.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhig1 ve siiresi

Erigkinlerde ve yaslilarda kullanim:

Infekte goz(ler)e giinde 3 kez 1 damla damlatilur.

Infeksiyon normal olarak 5-7 giinden sonra gecmektedir. Tedaviye devamindaki
2-3 giin boyunca da devam edilmelidir. Tedavi sadece gerekli vakalarda 14 giinii
gecebilir.

Uygulama sekli:

Okiiler kullanim i¢indir.

Damlalik ucunun ve ¢ozeltinin kontaminasyonunun dnlenmesi agisindan, sisenin
damlalik ucunun g6z kapaklarina, goz cevresine veya diger yiizeylerine
degdirilmemesine dikkat edilmelidir.

Ozellikle yeni dogan bebeklerde veya ufak g¢ocuklarda nasal mukoza yolu ile
damlalarin emilimini énlemek i¢in, damlanin uygulanmasinin ardindan goz yasi
kanallar1 parmaklar yardimiyla 2-3 dakika kapali tutulmalidir.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:



Bobrek/Karaciger yetmezligi:

Oral moksifloksasinin farmakokinetik parametreleri hafif ve orta derecede
karaciger ve bobrek yetmezligi olan hastalarda anlamli farkliliklar gostermedi
(Child-Pugh A ve B siniflar1). Ciddi karaciger yetmezligi olan hastalarda ¢alisma
yapilmadi (Child-Pugh C sinif1). Topikal yolla uygulamada sistemik maruziyetin
diisiik olmasindan dolay1 karaciger yetmezligi olan hastalarda VIGAMOX® icin
doz ayarlamasina gerek goriilmez.

Oral moksifloksasinin farmakokinetik parametreleri hafif, orta ve ileri derecede
bobrek yetmezligi olanlarda anlamli bir farklilik gostermemektedir. Bobrek
yetmezligi olan hastalarda VIGAMOX® icin doz ayarlamasi yapmaya gerek
yoktur.

Pediyatrik gopﬁlasyon:

VIGAMOX™, yeni doganlar da dahil olmak iizere pediatrik hastalarda giivenli ve
etkili bulunmustur ve erigkinlerle ayn1 dozda kullanilabilir. Baz1 kinolonlarin oral
uygulanmasinda gelismesini tamamlamamis hayvanlarda artropatiye sebep
oldugu gosterilmisse de, VIGAMOX® un oftalmik uygulamasinin agirlik tasiyan
eklemler {iizerine herhangi bir etkisinin olduguna dair herhangi bir delil
bulunmamaktadir.

Geriyatrik popiilasyon:
Yashlar ve diger erigkinler arasinda etkililik ve giivenilirlik agisindan herhangi
bir farklilik gézlenmemistir.

4.3 Kontrendikasyonlar

VIGAMOX® moksifloksasine, diger kinolonlara ya da bu {irliniin iceriginde
bulunan maddelerden herhangi birine asin duyarhilifn  olan kisilerde
kontrendikedir.

4.4 Ozel kullamim uyarilari ve énlemleri

Sistemik kinolon tedavisi goren hastalarin bazilarinda ilk dozu miiteakip olmak
tizere ciddi ve bazen OoOldiiriicii asir1 hassasiyet (anafilaktik) reaksiyonlar
bildirilmistir. Baz1 reaksiyonlarin yaninda kardiyovaskiiler kolaps, bilin¢ kaybi,
anjiyoddem (larenjeal, farenjeal ve yiiz 6demi dahil), hava yolu tikanmasi, nefes
darligy, iirtiker ve kasinti olusmustur.

VIGAMOX®"a kars1 alerjik bir reaksiyon olusursa, ilacin kullanim kesilmelidir.
Moksifloksasine veya iiriiniin i¢indeki herhangi bir diger maddeye karsi olusan
ciddi akut asir1 duyarlilik reaksiyonlari derhal acil miidahale gerektirebilir.
Oksijen ve hava yolu uygulamasi klinik olarak belirtildigi sekilde tatbik
edilmelidir.

Diger antibakteriyel preparatlar gibi, moksifloksasinin de uzun siire kullanilmasi,
mantar da dahil olmak iizere ilaca hassas olmayan organizmalarin asir1 iremesi
ile sonuclanabilir. Eger siiper enfeksiyon olusursa, kullanim kesilmeli ve
alternatif bir tedavi baglatilmalidir.

Bakteriyel okiiler konjunktivit belirtileri ve semptomlar1 goriilen hastalara
kontakt Iens kullanmamalar1 tavsiye edilmelidir.



4.5 Diger tibbi iiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri
VIGAMOX® ile ilag etkilesme calismalar1 yapilmamis olmakla birlikte, oral
moksifloksasin ile topikal okiiler dozun ¢ok fazla lizerindeki dozlarda sistemik
calismalar yapilmistir. Diger bazi florokinolonlardan farkli olarak, sistemik
moksifloksasin ile itrakonazol, teofilin, varfarin, digoksin, oral kontraseptifler,
probenicid, ranitidin veya gliburid arasinda klinik ac¢idan anlamli bir ilag
etkilesimi gozlenmemistir. In vitro calismalar moksifloksasinin CYP3A4,
CYP2D6, CYP2C9, CYP2C19 veya CYP1A2’yi inhibe etmedigini gdstermistir
ki, bu durumda moksifloksasinin bu sitokrom 450 izozimleri ile metabolize olan
ilaglarin farmakokinetiklerini degistirmesi beklenmez.

4.6 Gebelik ve laktasyon
Genel tavsiye:
Gebelik Kategorisi: C

Cocuk dogurma potansiyeli bulunan Kkadinlar/Dogum kontrolii
(Kontrasepsiyon)
Yeterli bilgi bulunmamaktadir.

Gebelik donemi

VIGAMOX® un gebe kadinlarda kullanimina iliskin yeterli veri mevcut degildir.
Hayvanlar iizerinde yapilan deneysel calismalar sistemik uygulamanin ardindan
iireme toksisitesinin bulundugunu gostermistir (5.3’e bakiniz). VIGAMOX®,
sadece beklenen yarar fetiisiin potansiyel riskinden daha fazla ise gebelik
sirasinda kullanilmalidir.

Laktasyon Donemi

Hayvanlarda oral uygulamadan sonra moksifloksasin anne siitiine ge¢cmektedir.
Moksifloksasinin insan siitiiyle atilip atilmadigi bilinmemektedir. Diger
kinolonlar gibi, moksifloksasin de gelismekte olan hayvanlarin agirlik tasiyan
eklem kikirdaklarinda hasara yol agabilir (5.3’e bakiniz). Laktasyon
donemindeki annelerde, gozlerine yapilan uygulamadan sonra sadece ¢ok az
sistemik maruziyet beklenmesine ragmen, VIGAMOX® laktasyon siiresinde
dikkatle kullanilmalidir.

Ureme yetenegi/Fertilite
Yeterli bilgi bulunmamaktadir.

4.7 Arac ve makine kullamim iizerindeki etkiler

Diger tiim goz damlalarinda oldugu gibi, gecici géorme bulanikligi veya diger
gorme rahatsizliklar1 araba kullanma veya diger makinelerin kullanimini
etkileyebilir. Damlatma sonras1 gormede bulaniklik olursa, hasta tekrar agik
goriisii saglanana kadar araba veya diger bir makine kullanimina ara vermelidir.

4.8 Istenmeyen etkiler

1060 hastay1 iceren klinik calismalarda, VIGAMOX® giinde iki veya ii¢ kez
uygulanmustir. Klinik ¢aligmalarda VIGAMOX"® ile ilgili olarak ciddi oftalmik
veya sistemik istenmeyen etki rapor edilmemistir. Uriinii deneyen deneklerin
9%95.3’tinde tedavi ile ilintili en sik belirtilen istenmeyen etki hafif okiiler



rahatsizliktir (%4.1). Okiiler rahatsizlia bagl olarak tedavinin kesilme orani
%0.1 olmustur.

VIGAMOX® ile yapilan klinik ¢aligmalar sirasinda tedavi ile ilintili kesinlikle,
muhtemel veya olas1 olarak degerlendirilmis asagidaki istenmeyen etkiler rapor
edilmistir. Gozlemlenen istenmeyen etkiler su sekilde siniflandirilmistir: ¢ok
yaygin (=1/10); yaygm (>1/100 ila <1/10); yaygmm olmayan (>1/1,000 ila
<1/100); seyrek (>1/10,000 ila <1/1000); cok seyrek (<1/10,000) ya da
bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle tahmin edilemiyor).

G0z bozukluklar::

Yaygin: okiiler rahatsizlik (damlatma sonrast1 yanma veya batma) ve okiiler
kasinti.

Yaygin olmayan: okiiler hiperemi, gbz kurulugu, gdzde agn

Sistemik etkiler:
Tiim viicutta:
Yaygin olmayan: basagrisi

Ozel durumlar:
Yaygin olmayan: tat bozuklugu (damlatma sonrasi tatta degisiklik, acilik veya
kotii tat)

4.9 Doz asim ve tedavisi

Konjunktival kesenin oftalmik {iriinleri sinirli bir diizeyde tutabilme kapasitesi
VIGAMOX® un pratik olarak doz asimi durumunu devre dis1 birakir.

Oral yoldan yanliglikla alim sonrasi zehirlenme de aynm sekilde diisiiniilebilir.

5. FARMAKOLOJiK OZELLIiKLER

5.1 Farmakodinamik ozellikler
Farmakoterapotik grup: oftalmolojikler, anti-infektifler
ATC kodu: SO1 A X

Moksifloksasin genis spektrumu dahilinde Gram-pozitif ve Gram-negatif okiiler
patojenler, atipik mikroorganizmalar ve anaeroblarda etkili dordiincii jenerasyon
florokinolon grubu antibakteriyel bir ajandir.

Etki Mekanizmasi:

Moksifloksasin in vitro olarak genis bir yelpazedeki Gram-pozitif ve Gram-
negatif mikroorganizmalarda etkilidir. Etkisini, bakteri DNA replikasyonu,
transkripsiyonu, onarimi1 ve rekombinasyonu icin gerekli olan topoizomeraz II
(DNA giraz enzimi) ve topoizomeraz IV’i inhibe ederek gosterir.
Moksifloksasinin C8-metoksi boliimii, daha eski florokinolonlarda bulunan C8-H
boliimii ile karsilastirldiginda, Gram-pozitif bakterilerin direngli tiplerinin
secimini azaltmaktadir. Moksifloksasinin C-7 grubu, bakterilerin kinolonlar disa
attm pompa mekanizmasina miidahale etmektedir. Moksifloksasin, inhibitor
konsantrasyonlarina esit veya biraz daha yiiksek konsantrasyonlarda genellikle
bakterisid etki gosterir.




Diren¢ Mekanizmasi
Moksifloksasine in vitro diren¢ gelisimi cok basamakli mutasyonlar yoluyla
yavasg gelisir, frekans1 gram-pozitif bakteriler icin 107 - 10" araligindadir.

Moksifloksasin  dahil tiim florokinolonlar kimyasal yapilart ve etki
mekanizmalari  agisindan [-laktam antibiyotiklerden, makrolidlerden ve
aminoglikozitlerden farklidirlar ve bu grup antibiyotiklere direngli olan
bakterilerde etkili olabilirler. Dolayisiyla bu grup ilaclara karsi direngli olan
organizmalar moksifloksasine hassasiyet gosterebilirler.

Kirilma Noktalari

Moksifloksasin i¢in topikal oftalmik kullanimda mikoorganizmalara ait resmi bir
duyarlibik kirilma noktalart (breakpoints) bulunmamaktadir. Her ne kadar
sistemik kullanima ait kirilma noktalart kullaniliyorsa da, bunlarin topikal
oftalmik tedavi i¢in gecerliligi belirsizdir. Moksifloksasin i¢in kullanilan
sistemik kirilma noktasi, duyarlilik i¢in < 2mg/l, direng i¢in > 4mg/l’dir.

Moksifloksasine Karsi Hassasiyet

Kazanilmis direncin yayginligi secilmis suslar icin cografik olarak ve zamana
bagh olarak cesitlenebilir ve 6zellikle ciddi infeksiyonlarin tedavilerinde lokal
bilgiler ¢ok onemlidir. Gerektiginde lokal yaygin diren¢ varsa en azindan bazi
infeksiyon tiplerinin siipheli oldugu hallerde etkin maddenin yarari konusunda
uzman tavsiyesi istenir.

Yaygin hassas suslar (iirl}. direnc < %10 tiim AB Uye Ulkelerde veyaen az
10 sus icin <4 mg/l bir MIKs, degeri

Aerobik Gram-pozitif mikroorganizmalar:
Corynebacterium tiirleri
Staphylococcus aureus*
Staphylococcus epidermidis™
Staphylococcus hominis
Staphylococcus warneri*
Streptococcus mitis Grubu*
Streptococcus pneumoniae*
Streptococcus viridans Grubu*

Aerobik Gram-negatif mikroorganizmalar:
Acinetobacter tiirleri*

Escherichia coli
Haemophilus influenzae*
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens

Diger mikroorganizmalar:
Chlamydia trachomatis™

Problem olabilecek kazamlmis diren¢ gelismis suslar (6rn. en az bir AB
Uye Ulkesinde diren¢ > %10

Aerobik Gram-pozitif mikroorganizmalar:
Bulunmamaktadir.
Aerobik Gram-negatif mikroorganizmalar:
Bulunmamaktadir.




Diger mikroorganizmalar:
Bulunmamaktadir.

Yapisi geregi direncli organizmalar
Aerobik Gram-pozitif mikroorganizmalar:
Bulunmamaktadir.
Aerobik Gram-negatif mikroorganizmalar:
Bulunmamaktadir.
Diger mikroorganizmalar:
Bulunmamaktadir.
* Klinik calismalarda en az 10 hastada yeterliligi gosterilmis olan tiirleri gosterir.

Yukaridaki bilgiler icin, Avrupa’nin cesitli yerlerinde yapilan mikrobiyolojik
tarama caligmalar1 temel almmustir. Okiiler infeksiyonlardan bakteriyel
izolatlarin elde edildigi yerler Belgika, Cek Cumhuriyeti, Finlandiya, Fransa,
Almanya, Yunanistan, Irlanda, italya, Hollanda, Portekiz, 1spanya, 1svige ve
Ingiltere’dir.

VIGAMOX® yeni doganlardan yetiskinlere kadar, yashlar da dahil olmak iizere
genis bir hasta grubunda calisilmistir.

Hastalara 4 giin boyunca, giinde 3 kez damla damlatildig1 randomize, cift-kor,
cok merkezli, kontrollii dort adet klinik ¢aligmada, VIGAMOX® ile bakteriyel
konjunktivitin tedavi edildigi hastalarin %80 ila %94’linde klinik iyilesme
olmustur. Temel patojenlerin yok edilmesinde mikrobiyolojik basar1 oram %78
ile %97 arasinda olmustur.

Yeni dogan ila bir aylik pediyatrik hastalarda, VIGAMOX®, bakteriyel
konjunktivitli hastalarin %80’ ninde klinik tedavi saglamistir. Temel patojenlerin
yok edilmesinde mikrobiyolojik basar1 oran1 %92 olmustur.

Hastalara 3 giin boyunca, giinde 2 kere damla damlatildig1 randomize, cift-kor,
cok merkezli, kontrollii bir klinik ¢alismada da, VIGAMOX® ile bakteriyel
konjunktivit tedavisi uygulanan hastalarin %74’iinde klinik iyilesme saglamstir.
Temel patojenlerin yok edilmesinde mikrobiyolojik basar1 oram1 %81 olmustur.

5.2 Farmakokinetik ozellikler

VIGAMOX® un topikal okiiler uygulamasim takiben, moksifloksasin sistemik
dolagima gecmistir. 4 giin boyunca giinde 3 kez bilateral topikal okiiler
VIGAMOX® damlatilan 21 erkek ve kadin denekte moksifloksasinin plazma
konsantrasyonlart Ol¢iilmiistiir. Ortalama kararli durum C,,x ve AUC (EAA)
sirastyla 2,7 ng/ml ve 41,9 ng.s/ml olarak oOlgiilmiistir. Bu degerler
moksifloksasinin iyi tolere edilen 400 mg oral terapdtik dozlarindan yaklagik
1600 ve 1200 kez daha diisiiktiir. Moksifloksasinin plazma yarilanma omrii 13
saat olarak tahmin edilmistir.

5.3 Klinik oncesi giivenlilik verileri
Sican ve maynunlarda hematopoietik sistem iizerinde bir etki (alyuvar ve
trombosit sayilarinda hafif bir diisme) gozlenmistir. Tipki diger kinolonlar gibi,




sican, maymun ve kopeklerde hepatotoksisite (karaciger enzimlerinde ve vakuol
dejenerasyonunda artig) gdzlenmistir. Maymunlarda SSS (Santral Sinir Sistemi)
toksisitesi (nobet) olusmustur. Bu etkiler sadece moksifloksasinin yiiksek
dozlarindan veya uzun siireli tedaviden sonra gézlenmistir.

Diger kinolonlarda oldugu gibi, moksifloksasin de bakteri ve memeli
hiicrelerinde in vitro genotoksiktir. Eger bu etkilerin bakteriyel giraz ve daha ¢ok
yiiksek konsantrasyonlarda memeli hiicrelerinde topoizomeraz Il ile etkilesimleri
ile baglant1 kurulabilirse, genotoksisite i¢in bir esik degeri varsayilabilir. In vivo
testlerde, ¢ok yiiksek moksifloksasin dozlarima ragmen genotoksisite kaniti
bulunamamistir. Bu nedenle, insan kullanimi i¢in terapdtik dozlar yeterli bir
giivenlik st saglar. Sicanlardaki baglatma destekleme -karsinojenez-
modelinde, herhangi bir karsinojenik etki bulgusu gozlenmemistir.

Kinolonlarin ¢ogu fotoreaktiftir ve fototoksik, fotomutajenik ve fotokarsinojenik
etkileri tetikleyebilir. Bunun aksine, in vitro ve in vivo arastirmalarda
moksifloksasinin  fototoksik ve  fotogenotoksik  o6zellikleri icermedigi
gosterilmistir. Benzer etkiler ayni sartlar altinda diger kinolonlarda da
gbzlenmistir.

Ureme Toksisitesi

Kinolonlarm, gelismekte olan hayvanlarin biiylik eklemlerindeki kikirdaklarinda
hasara sebep oldugu bilinmektedir. Kopek yavrularinda, moksifloksasin, 30
mg/kg/giin veya daha fazla oral dozlarinda eklemlerde toksisite meydana
getirmistir.

6. FARMASOTIK OZELLIiKLER

6.1 Yardimci maddelerin listesi
Sodyum kloriir

Borik asit

Sodyum hidroksit ve/veya hidroklorik asit
Saf Su

Koruyucu icermez.

6.2 Gecimsizlikler
Bilinmemektedir.

6.3 Raf omrii
24 aydir.

Preparat acilincaya kadar sterildir, agildiktan sonra 4 hafta i¢cinde kullanilmalidir,
kullanilmayan boliim atilmalidir.

6.4. Saklamaya Yonelik Ozel Uyarilar
25°C’nin altindaki oda sicakliginda saklayiniz.



Cozeltinin  kirlenmesini  6nlemek icin, damlalik wucunu hicbir yiizeye
degdirmeyiniz.

6.5 Ambalat];9 n Niteligi ve Icerigi
VIGAMOX", 5 mI'lik plastik siselerde sunulmaktadir.

Seffaf diisiik yogunluklu polietilen sise, damlalik ucu ve beyaz polipropilen
kapaktan olusan, DROP-TAINER® sistemli ambalaj. Acilmadigina dair garanti
icin ambalajin kapak ve boyun ¢evresinde srink bant bulunmaktadir.

6.6 Beseri Tibbi Uriinden Arta Kalan Maddelerin imhasi ve Diger Ozel
Onlemler )
Herhangi bir kullanilmamis {iiriin veya atik materyaller “Tibbi Uriinlerin

Kontrolii Yonetmeligi” ve “Ambalaj Atiklarinin Kontrolii Y6netmeligi’ne uygun
olarak imha edilmelidir.
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