Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels (Fdunformation)

1. BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Moxifloxacin Stulln sine 5 mg/ml Augentropfen, Lagyim Einzeldosisbehaltnis

2. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE ZUSAMMENSETZUNG

1 ml Lésung enthalt 5,45 mg Moxifloxacinhydrochtbfentsprechend 5 mg Moxifloxacin).
Ein Tropfen enthalt 160 Mikrogramm Moxifloxacin.

Vollstandige Auflistung der sonstigen Bestandteilehe Abschnitt 6.1.

3. DARREICHUNGSFORM
Augentropfen, Losung im Einzeldosisbehaltnis

Klare, blassgelbe Lésung (pH 6,3 — 7,3, Osmolali#d - 320 mOsm/kg).

4. KLINISCHE ANGABEN
4.1 Anwendungsgebiete
Topische Behandlung der eitrigen bakteriellen Kokiivitis, die durch Moxifloxacin-empfindliche

Keime verursacht ist (siehe Abschnitte 4.4 und.5.1)
Es sollten die offiziellen Richtlinien zum sachgd&dva Gebrauch von Antibiotika beachtet werden.

4.2 Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Erwachsene und altere Patienteng5 Jahre)

3-mal taglich einen Tropfen in das betroffene Aaoder in die betroffenen Augen eintropfen.

Nach 5 Tagen hat sich die Infektion normalerweisdessert. Die Behandlung sollte danach weitere
2 bis 3 Tage fortgesetzt werden. Wenn sich in déaden nach Therapiebeginn keine Besserung
zeigt, sollten Diagnose und/oder Behandlung tUbérpreérden. Die Behandlungsdauer richtet sich
nach der Schwere der Erkrankung und nach dem éfiais und bakteriologischen Verlauf der
Infektion.

Kinder und Jugendliche
Eine Dosisanpassung ist nicht erforderlich.

Patienten mit eingeschrankter Leber- und Nierenionk
Eine Dosisanpassung ist nicht erforderlich.

Art der Anwendung

Nur zur Anwendung am Auge. Nicht zur Injektion. Nftoxacin Stulln sine 5 mg/ml Augentropfen
im Einzeldosisbehaltnis sollten nicht subkonjundétisder direkt in die Vorderkammer des Auges
eingebracht werden.




Die Lésung jedes Einzeldosisbehaltnisses musstswich dem Offnen am (an den) erkrankten
Auge(n) angewendet werden. Um Kontaminationen zmew&len, dirfen weder das Augenlid noch
die Augenumgebung oder andere Oberflachen berigrcem.

Zur Vermeidung einer moglichen Aufnahme Uber diséteschleimhaut, insbesondere bei
Neugeborenen und Kindern, sollten nach der Anwegdien Augentropfen 2 bis 3 Minuten lang die
Tranenkanale mit den Fingern zugedrtickt werden.

Wird mehr als ein topisches ophthalmisches Arzrttgéierabreicht, missen die einzelnen
Anwendungen mindestens 5 Minuten auseinander liggagensalben sollten zuletzt angewendet
werden.

4.3 Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff, anderer@hdne oder einen der in Abschnitt 6.1
genannten sonstigen Bestandteile.

4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmeiirfdie Anwendung

Systemisch angewendete Chinolone wurden mit erftsthand gelegentlich tédlich verlaufenden
Uberempfindlichkeitsreaktionen (anaphylaktischeK®eaen) in Zusammenhang gebracht, die bei
einigen Patienten schon nach der ersten Anwendufrgiizn. Manche Reaktionen waren begleitet
von einem kardiovaskularen Kollaps, BewuRtseinsiggriAngioddem (unter anderem Odeme in
Larynx, Pharynx und Gesicht), Obstruktion der L#g®, Dyspnoe, Urtikaria und Juckreiz (siehe
Abschnitt 4.8).

Wenn allergische Reaktionen bei Anwendung von Moxécin Stulln sine auftreten, ist die
Behandlung mit dem Arzneimittel abzubrechen. Emfsthakute Uberempfindlichkeitsreaktionen auf
Moxifloxacin oder einen anderen Inhaltsstoff desdektes erfordern sofortige NotfallmalZnahmen.
Wenn klinisch erforderlich, sollten Sauerstoff meicht und die Luftwege freigehalten werden.

Wie bei anderen Antiinfektiva kann eine langere &ndung ein erhdhtes Wachstum
nichtempfindlicher Organismen einschlief3lich Pilzem Folge haben. Wenn eine Sekundarinfektion
auftritt, ist das Arzneimittel abzusetzen und aitternative Therapie einzuleiten.

Unter systemischer Fluorochinolontherapie, eine@iich Moxifloxacin, kdnnen Entziindungen und
Rupturen der Sehnen auftreten, besonders beir@Raienten und solchen, die zeitgleich mit
Kortikosteroiden behandelt werden. Nach ophthaln@s@&nwendung von Moxifloxacin Stulln sine
sind die Plasmakonzentrationen von Moxifloxacir gieringer als nach der oralen Gabe einer
therapeutischen Dosis (siehe Abschnitt 4.5 und Br@fzdem sollte Moxifloxacin Stulln sine mit
Vorsicht angewendet werden, und beim ersten Aneeieiner Sehnenentziindung sollte daher die
Moxifloxacin Stulln sine-Behandlung abgebrochendeer (sieche Abschnitt 4.8).

Moxifloxacin Stulln sine sollte wegen der hohen iResizen vorNeisseria gonorrhoeagegeniber
Fluorochinolonen nicht prophylaktisch oder therdjzeh bei Gonokokken-Konjunktivitis,
einschlieflich der durch Gonokokken verursachteht@gmia neonatorum, angewandt werden.
Patienten mit Augeninfektionen, die dumdhisseria gonorrhoeagerursacht sind, sollten eine
geeignete systemische Behandlung erhalten.

Patienten sollten angewiesen werden, keine Koimakth zu tragen, wenn Anzeichen und Symptome
einer bakteriellen Infektion erkennbar sind.

Kinder und Jugendliche

Zu Wirksamkeit und Sicherheit von Moxifloxacin Stusine bei der Behandlung von
Konjunktivitiden bei Neugeborenen liegen nur sebnige Daten vor. Aus diesem Grund wird dieses
Arzneimittel nicht fir die Behandlung einer Neugedmenkonjunktivitis empfohlen.




Neugeborene mit Ophthalmia neonatorum sollten géségnete Therapie erhalten, beispielsweise
eine systemische Behandlung in Féllen, die d@clamydia trachomatisderNeisseria gonorrhoeae
verursacht sind.

Dieses Arzneimittel sollte nicht zur Behandlung @hlamydia trachomatibei Patienten unter

2 Jahren angewandt werden, da fur diese Patientgpgikeine Daten vorliegen. Patienten tber
2 Jahren mit Augeninfektionen, die dul€hlamydia trachomatigerursacht sind, sollten eine
geeignete systemische Therapie erhalten.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln undsonstige Wechselwirkungen

Spezifische Studien zu Wechselwirkungen mit andéreneimitteln wurden mit Moxifloxacin Stulln
sine nicht durchgefiihrt. Wechselwirkungen sind awfg der geringen systemischen Belastung durch
dieses Arzneimittel nach topischer Anwendung ungsetheinlich (siehe Abschnitt 5.2).

4.6 Fertilitat, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft

Es liegen nur begrenzt Daten fiir die VerwendungMonifloxacin Stulln sine bei Schwangeren vor.
Es werden jedoch keine Auswirkungen auf eine Schersthaft erwartet, da die systemische
Belastung durch Moxifloxacin sehr gering ist. De#gzneimittel kann wahrend der Schwangerschatft
angewendet werden.

Stillzeit

Es ist nicht bekannt, ob Moxifloxacin und seine dtetlite beim Menschen in die Muttermilch
Ubergehen. Beim Tier geht Moxifloxacin nach or&abe in geringen Mengen in die Muttermilch
uber. Bei therapeutischen Dosen von MoxifloxacullBtsine werden jedoch keine Auswirkungen auf
den Saugling erwartet. Dieses Arzneimittel kannne&dl der Stillzeit angewendet werden.

Fertilitat
Es liegen keine Studien vor, welche die Auswirkungmer okularen Gabe von Moxifloxacin Stulln
sine auf die Fertilitat evaluieren.

4.7  Auswirkungen auf die Verkehrstichtigkeit und de Fahigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Moxifloxacin Stulln sine hat keinen oder einen ainachlassigenden Einfluss auf die
Verkehrstichtigkeit und die Fahigkeit zum Bediemen Maschinen.

Es kdnnen jedoch, wie bei allen Augentropfen, vergbhendes Verschwommensehen und andere
Seheinschrankungen die Fahigkeit zur Teilnahme @a8&nverkehr oder zum Bedienen von
Maschinen beeintrachtigen. Wenn sich nach demdgfen Verschwommensehen einstellt, dirfen
Patienten nicht am Stral3enverkehr teilnehmen uime Rdaschinen bedienen, bis diese
Beeintrachtigung abgeklungen ist.

4.8 Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheitprofils

In klinischen Studien mit insgesamt 2.252 Patiemtarden Moxifloxacin Augentropfen bis zu 8-mal
taglich getropft, davon bei tiber 1.900 Patientenadt&glich. Die Sicherheit der Anwendung des
Arzneimittels wurde bei insgesamt 1.389 Patientenden Vereinigten Staaten und Kanada,

586 Patienten aus Japan und 277 Patienten aus Ioelsimmt. In keiner der klinischen Studien
zeigten sich ernsthafte ophthalmologische odeesyisthe Nebenwirkungen im Zusammenhang mit
dem Arzneimittel. Die haufigsten behandlungsbedindgiebenwirkungen waren Augenirritationen
und Augenschmerzen mit einer Gesamtinzidenz vas 2%. Bei 96% der betroffenen Patienten
waren diese Reaktionen schwach, nur ein Patiephlastashalb seine Therapie ab.



Tabellarische Zusammenfassung der Nebenwirkungen

Die folgenden Nebenwirkungen sind wie folgt klagssit: Sehr haufigX 1/10), haufig$ 1/100,

< 1/10), gelegentlich>(1/1.000, < 1/100), selter (1/10.000, < 1/1.000), sehr selten (< 1/10.000) ode
nicht bekannt (Haufigkeit auf Grundlage der verfiigin Daten nicht abschatzbar). Innerhalb jeder
Haufigkeitsgruppe werden die Nebenwirkungen nactehimendem Schweregrad angegeben.

Systemorganklassen Haufigkeit Nebenwirkungen
Erkrankungen des Blutes und des Selten Hamoglobin vermindert
Lymphsystems
Erkrankungen des Immunsystems Nicht bekannt Ubeiadiighkeit
Erkrankungen des Nervensystems Gelegentlich Kopfech

Selten Parasthesie

Nicht bekannt Schwindelgefihl
Augenerkrankungen Haufig Augenschmerzen,

Augenreizung

Gelegentlich Keratitis punctata, Trockenes
Auge, Bindehautblutung,
okulare Hyperamie,
Augenjucken, Augenliddédem,
okulare Missempfindung

Selten Defekt des Hornhautepithels,
Erkrankung der Kornea,
Konjunktivitis, Blepharitis,
Schwellung des Auges,
Bindehautédem, Sehen
verschwommen, Sehschéarfe
vermindert, Asthenopie,
Erythem des Augenlids

Nicht bekannt Endophthalmitis, ulzerative
Keratitis, Hornhauterosion,
Hornhautabschirfung, erhohte
intraokularer Druck,
Hornhauttriibung,
Hornhautinfiltrate,
Hornhautablagerungen,
Augenallergie, Keratitis,
Hornhautédem, Photophobie,
Augenlidédem, verstarkte
Tranensekretion,
Augenausfluss,
Fremdkorpergefuhl im Auge

=

Herzerkrankungen Nicht bekannt Palpitationen




Systemorganklassen Haufigkeit Nebenwirkungen
Erkrankungen der Atemwege, des Selten Nasenbeschwerden,
Brustraums und Mediastinums Pharyngolaryngealschmerzen,
Fremdkorpergefihl (Kehle)
Nicht bekannt Dyspnoe
Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts Gelegéntlic Geschmacksstorung
Selten Erbrechen
Nicht bekannt Ubelkeit
Leber- und Gallenerkrankungen Selten Alaninamimstierase erhdht,
Gammaglutamyltransferase
erhoht
Erkrankungen der Haut und des Nicht bekannt Erythem, Ausschlag, Pruritus
Unterhautzellgewebes Urtikaria

Beschreibung ausgewahlter Nebenwirkungen

Bei Patienten unter systemischer Fluorochinolo@hierwurden ernsthafte und in Einzelfallen
todliche Uberempfindlichkeitsreaktionen berichatgphylaktische Reaktionen), in manchen Fallen
bereits nach der ersten Gabe. Einige Reaktionantesammen auf mit Herzkreislaufversagen,
Bewusstlosigkeit, Angioddemen (einschlieRlich Kelpitbdemen, pharyngealem Odem und Odemen
im Gesicht), Atemwegsobstruktion, Dyspnoe, Urtigarnd Jucken (siehe Abschnitt 4.4).

Unter systemischer Fluorochinolonbehandlung kériepturen an Schulter-, Hand-, Achilles- oder
anderen Sehnen auftreten, die eine chirurgischar@iébhng oder langere Behinderung zur Folge
haben. Studien sowie die Erfahrungen nach der Miafithrung systemischer Chinolone zeigen, dass
ein erhohtes Risiko fur Rupturen bei Patientendigstlie Kortikosteroide erhalten, vor allem bei
geriatrischen Patienten und wenn Sehnen wie didiésehne hoher Belastung ausgesetzt sind
(siehe Abschnitt 4.4).

Kinder und Jugendliche

Klinische Studien belegen die Unbedenklichkeit ewendung von Moxifloxacin Augentropfen bei
Kindern und Jugendlichen, einschlief3lich der Neogeten. Bei Patienten unter 18 Jahren waren die
beiden haufigsten Nebenwirkungen Augenreizung ungedsschmerzen mit jeweils einer Inzidenz
von 0,9%.

Daten aus klinischen Studien, an denen auch KindgmMNeugeborene beteiligt waren (siehe
Abschnitt 5.1) zeigen, dass Art und Intensitatidebenwirkungen bei Kindern und Jugendlichen
vergleichbar mit den Nebenwirkungen bei Erwachsesieth

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nactZdlassung ist von grof3er Wichtigkeit. Sie
ermoglicht eine kontinuierliche Uberwachung deszsntRisiko-Verhaltnisses des Arzneimittels.
Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefarpisien Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem

Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte
Abt. Pharmakovigilanz

Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3

D-53175 Bonn

Website:http://www.bfarm.de




anzuzeigen.
4.9 Uberdosierung

Eine Uberdosierung mit diesem Arzneimittel ist dudée begrenzte Aufnahmekapazitat des
Bindehautsacks fur Augentropfen praktisch ausgesskh.

Die in einem Einzeldosisbehéltnis enthaltene Gesmmge Moxifloxacin ist auch bei versehentlicher
Einnahme zu gering fir Nebenwirkungen.

5. PHARMAKOLOGISCHE EIGENSCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Ophthalmologikaijriektiva, Fluorochinolone,
ATC-Code: SO1AEQ7

Wirkmechanismus

Moxifloxacin, ein Fluorochinolon der vierten Geniioa, inhibiert die Topoisomerase 1l (DNS-Gyrase)
und die Topoisomerase 1V, die fur die bakterielEphkation, Reparatur und Rekombination bendtigt
werden.

Resistenzen

Resistenzen auf Fluorochinolone einschlieBlich Moxacin entstehen zumeist durch

Chromosomenmutationen in Gyrase- und Topoisomdkagedierenden Genen. In Gram-negativen
Bakterien kann die Moxifloxacin-Resistenz durgtar-Mutationen (multiple antibiotic resistance,

multiple Antibiotikaresistenz) und durch Mutationger gnr Gensysteme (quinolone resistance,
Chinolonresistenz) entstehen. Resistenzen werdensebassoziiert mit der Expression bakterieller
Efflux-Proteine und inaktivierender Enzyme. Wegear dnterschiedlichen Wirkmechanismen sind
keine Kreuzresistenzen gegenlber R-Lactam-AntiaptiMakroliden und Aminoglykosiden zu

erwarten.

Grenzwerte

Die minimalen Hemmkonzentrations (MHK)-Grenzwenteg(l), die der Europédische Ausschuss fir
Arzneimittel Empfindlichkeitsprufung (EUCAST) emgfilt sind wie folgt:

Corynebacteriunspp. S<0,5,R>0,5
Staphylococcus aureus S<0,25,R>0,25
Staphylococcusoagulase-negativ.  S<0,25, R > 0,25
StreptococcuSruppe AB,Cund G S<0,5,R>0,5

Streptococcus pneumoniae S<0,5,R>0,5
Haemophilus influenza S$<0,125, R> 0,125
Moraxella catarrhalis S<0,25,R>0,25
Enterobacterales S<0,25, R>0,25
Nicht Arten-verwandt 80,25, R>0,25

Die in vitro Grenzwerte waren nitzlich, um die klinische Wirk&ait von Moxifloxacin bei
systemischer Verabreichung vorherzusagen. Diesaez@este gelten mdglicherweise nicht fur die
topische Anwendung des Arzneimittels am Auge, deeh® Konzentrationen im Auge erzielt werden
und die lokalen physikalischen/chemischen Umstadde Aktivitdt des Arzneimittels an der
Verabreichungsstelle beeinflussen kénnen.



Empfindlichkeit

Die Pravalenz erworbener Resistenzen kann beiaeeiljgen Arten geographisch und zeitabhangig
variieren. Lokal gewonnene Informationen zur Resiztage sind winschenswert, vor allem bei der
Behandlung schwerer Infektionen. Es sollten Expensinungen hinzugezogen werden, wenn die
lokale Resistenzrate in einer GroRenordnung lidigt,den Nutzen von Moxifloxacin bei bestimmten

Infektionstypen fraglich erscheinen lasst.

UBLICHERWEISE EMPFINDLICHE ARTEN

Aerobe Gram-positive Mikroorganismen:
Corynebacteriumi\rten einschlie3lich
Corynebacterium diphtheriae
Staphylococcus aurey®lethicillin empfindlich)
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes
Streptococcus viridanSruppe

Aerobe Gram-negative Mikroorganismen:
Enterobacter cloacae
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca
Moraxella catarrhalis
Serratia marcescens

Anaerobe Mikroorganismen:
Proprionibacterium acnes

Sonstige Mikroorganismen:
Chlamydia trachomatis

ARTEN, BEI DENEN DIE ERWORBENE RESISTENZ EIN PROBLE M DARSTELLEN
KANN
Aerobe Gram-positive Mikroorganismen:
Staphylococcus aure(®lethicillin-resistent)
Koagulase-negativBtaphylococcuérten (Methicillin-resistent)
Aerobe Gram-negative Mikroorganismen:
Neisseria gonorrhoeae
Sonstige Mikroorganismen:
Keine

NATURLICHERWEISE RESISTENTE ORGANISMEN
Aerobe Gram-negative Mikroorganismen:
Pseudomonas aeruginosa
Sonstige Mikroorganismen:
Keine

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Nach topischer okulérer Applikation von Moxifloxachugentropfen wurde Moxifloxacin systemisch
absorbiert. Die Plasmakonzentrationen von Moxiftaavurden in 21 ménnlichen und weiblichen
Personen bestimmt, die das Arzneimittel topischeiden Augen 3-mal taglich wahrend 4 Tagen
erhielten. Cmax und AUC betrugen im "Steady Stdtathschnittlich 2,7 ng/ml bzw. 41,9 ng-h/ml.
Diese Werte liegen ungefahr 1.600 bis 1.200-m#dttials die Mittelwerte von Cmax und AUC nach
oralen therapeutischen Dosen von 400 mg Moxiflaxadie Plasmahalbwertszeit von Moxifloxacin
wurde auf 13 Stunden geschatzt.



5.3 Préklinische Daten zur Sicherheit

In nichtklinischen Studien wurden Wirkungen nur Kenzentrationen festgestellt, die weit tber den
maximalen Belastungen der okuldren Anwendung beenddhen liegen und damit nur eine geringe
Relevanz fur den klinischen Gebrauch haben.

Wie andere Chinolone auch, war Moxifloxa@invitro genotoxisch fiir Bakterien und Saugerzellen.
Da dies auf eine Wechselwirkung mit der baktenelByrase und, bei betrachtlich héheren
Konzentrationen, auch auf die Wechselwirkung mitTpoisomerase Il in Sdugerzellen
zurickgefuhrt werden kann, wird fir die Genotodizeine Schwellenkonzentration vermutet. In
in-vivo-Tests fanden sich auch bei hohen Moxifloxacin-Karirationen keine Hinweise auf
Genotoxizitat. Die therapeutischen Dosen fur debr@gch beim Menschen besitzen damit einen
ausreichend hohen Sicherheitsabstand. Es wurdee Knweise fur eine karzinogene Wirkung in
einem Initiations-Promotions-Modell der Ratte gefen.

Im Gegensatz zu anderen Chinolonen erwies sichfMaacin in einem umfassenden Programm von
in-vitro undin-vivo-Untersuchungen als frei von phototoxischen undqidenotoxischen
Eigenschaften.

6. PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Natriumchlorid

Borsaure

Natriumhydroxid (1M) und ggf. Salzséure 3,6% (zHr\Wert-Einstellung)

Wasser fir Injektionszwecke

6.2 Inkompatibilitaten

Nicht zutreffend.

6.3 Dauer der Haltbarkeit

3 Jahre
Nach erstem Offnen des Aluminiumbeutels nicht lérde 3 Monate verwenden.

6.4 Besondere VorsichtsmaRnahmen fir die Aufbewahng

Die Einzeldosisbehaltnisse im Aluminiumbeutel umdUmkarton aufbewahren, um den Inhalt vor
Licht zu schitzen. )

Der Inhalt eines Einzeldosisbehaltnisses ist narh @ffnen zur sofortigen Verwendung bestimmt.
6.5 Artund Inhalt des Behaltnisses

Moxifloxacin Stulln sine ist in Einzeldosisbeha#ise aus transparentem Polyethylen niedriger Dichte
(LDPE) abgefullt. Zwei Streifen mit je 5 Einzeldsisehaltnissen sind in einen laminierten

Aluminiumbeutel verpackt.

Es sind PackungsgrofRen mit 10 oder 30 Einzelddsidtmessen mit je 0,4 ml Lésung erhéltlich.
Es werden mdglicherweise nicht alle Packungsgrifdden Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmalRnahmen fiir die Beseitiggn

Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfallmateiigtlentsprechend den nationalen Anforderungen
zu beseitigen.
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