VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Mydrane 0,2 mg/ml + 3,1 mg/ml + 10 mg/ml injektioneste, liuos

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi millilitra injektioliuosta siséltda 0,2 mg tropikamidia, 3,1 mg fenyyliefriininydrokloridia ja 10 mg
lidokaiinihydrokloridia.

Yksi 0,2 mkn liuosannos sisaltdd 0,04 mg tropikamidia, 0,62 mg fenyyliefriinihydrokloridia ja 2 mg
lidokaiinihydrokloridia.

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan: natrium (0,59 mg/annos, ks. kohta 4.4).

Taydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, liuos

Kirkas ja hieman rusehtavankeltainen liuos, jossa eiole kdytannossé lainkaan silmin havaittavia
hiukkasia.

pH: 6,9-75
Osmolaliteetti: 290—350 mosmol/kg

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kayttoaiheet

Mydrane on tarkoitettu kaytettdvaksi kaihileikkauksessa mustuaisten laajentamiseen ja silman
puuduttamiseen.

Mydrane on tarkoitettu vain aikuisille.
4.2 Annostus jaantotapa

Vain silman etukammioon. Yksi ampulli on tarkoitettu kaytettavaksi yhteen silmaan.
Mydrane-injektioliuoksen saa antaa vain silmékirurgi.

ANnostus

Mydrane-injektioliuosta saa kayttaa vain potilaille, joiden mustuaiset on jo leikkausta edeltdvassa
tutkimuksessa saatu laajenemaan tyydyttavasti paikallisesti kéaytettavélla mydriaatilla.

Aikuiset:
Injisoi 0,2 ml Mydrane-injektioliuosta yhtend hitaana pistoksena silmin etukammioon Kirurgisen
toimenpiteen alussa.

Erityisryhmdt
lakkaat:
Annosta ei tarvitse muuttaa.



Pediatriset potilaat:
Mydrane-injektioliuoksen turvallisuutta ja tehoa 0-18 vuoden ikdisten lasten hoidossa ei ole
varmistettu.

Munuaisten vajaatoimintapotilaat:
Koska annos on pieni ja systeeminen altistus hyvin vahaista (ks. kohta 5.2), annosta ei tarvitse muuttaa
(ks. kohta 4.4).

Maksan vajaatoimintapotilaat:
Koska annos on pieni ja systeeminen altistus hyvin vahaista (ks. kohta 5.2), annosta ei tarvitse
muuttaa.

Antotapa
Vain silman etukammion sisaan.

Anna valmiste seuraavasti:

1 Annostele silmaan 1-2 tippaa silmépuudutetta 5 minuuttia ennen leikkausta tehtavaa antiseptista
toimenpidettd ja ensimmaisté leikkausviiltoa.

2. Silmékirurgi injisoi leikkauksen aluksi 0,2 ml Mydrane-injektioliuosta vain yhtend hitaana
pistoksena silmén etukammioon joko sivu- tai kaihiviillon kautta.

Ks. kohdasta 6.6 ohjeet ladkevalmisteen késittelysta ennen ladkkeen antoa.

4.3 Vasta-aiheet

- Y liherkkyys vaikuttaville aineille (tropikamidi, fenyyliefriinihydrokloridi ja
lidokaiinihydrokloridi) tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

- Tunnettu yliherkkyys amidityyppisille puudutteille.
- Tunnettu yliherkkyys atropiinijohdoksille.

4.4  Varoitukset ja kayttoon liittyvat varotoimet

Erityisvaroitukset:

Suositusannos on 0,2 ml Mydrane-injektioliuosta; lisdannosta ei pida antaa, koska silla ei ole osoitettu
merkitsevaa lisavaikutusta ja koska on havaittu lisaantynyttd endoteelisolukatoa (ks. myés kohta 4.9).

Mydrane-suositusannoksen ei ole osoitettu aiheuttavan sarveiskalvon endoteeliin kohdistuvaa
toksisuutta. Tata riski& ei kuitenkaan voida poissulkea tietojen vahaisyyden vuoksi.

Mydrane-injektioliuoksen kaytosta seuraavanlaisille potilaille eiole k&ytanndn kokemusta:

- potilaat, joilla on insuliinihoitoinen tai hallitsematon diabetes

- potilaat, joilla on sarveiskalvosairaus, erityisesti jos siihen liittyy samanaikainen
endoteelisolujen heikentyma

- potilaat, joilla on ollut uveiitti

- potilaat, joilla on poikkeava mustuainen tai silmavamma

- potilaat, jotka tarvitsevat seka kaihileikkauksen etta sarveiskalvosiirteen.

Kokemusta ei ole Mydrane-injektioliuoksen kaytosta potilaille, joilla on riski saada IFIS-oireyhtyma
(intra-operative floppy iris syndrome, pienen pupillin syndrooman variantti). Tallaisen potilaan
mustuainen kannattaa laajentaa asteittain siten, ettd silmaan annostellaan ensin mustuaista laajentavia
silméatippoja.

Kéytannon kokemusta ei ole Mydrane-injektioliuoksen kéaytosta kaihileikkauksessa, jossa potilaalle on

annettu paikallisesti kéytettdvad mustuaisia laajentavaa ainetta mydriaasin saavuttamiseksi ja jolla
mustuainen supistuu (jopa mioosiin saakka) leikkauksen aikana.
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Fenyyliefriinin verisuonia supistavan vaikutuksen vuoksi Mydrane-injektioliuosta ei suositella
kaytettavaksi kaihileikkauksessa, jossa tehdaan myos lasiaisenpoisto.

Mydrane-injektioliuosta ei suositella kaytettavéksi, jos potilaan silman etukammio on matala tai jos
potilaalla on aiemmin ollut akuutti ahdaskulmaglaukooma.

Kayttoon liittyvat erityisvarotoimet:

Tutkimusten mukaan Mydrane-injektioliuoksen vaikuttavien aineiden pitoisuudet elimistdssa joko

alittavat mittausrajan tai ovat hyvin pienia (ks. kohta 5.2). Koska fenyyliefriinin ja lidokaiinin

systeemiset vaikutukset riippuvat annoksesta, Mydrane-injektioliuoksen kaytto ei niitd todennékdisesti
aiheuta. Tata riskia ei kuitenkaan voida poissulkea, joten on muistettava, etta

- fenyyliefriinilla on sympatomimeettistd aktiivisuutta, jolla voi olla vaikutusta potilaaseen, jolla
on kohonnut verenpaine, syddmen toimintah&irid, kilpirauhasen lilkatoiminta, ateroskleroosia
tai eturauhasen toimintahdirio, seka kaikkiin sellaisiin potilaisiin, joilla on vasta-aihe
verenpainetta kohottavien amiinien systeemiselle kéytolle.

- varovaisuutta on noudatettava lidokaiinin kaytdssé potilaalle, jolla on epilepsia, myasthenia
gravis, sydamen johtumishairiditd, kongestiivinen sydamen vajaatoiminta, bradykardia, vaikea
sokki, heikentynyt hengitystoiminta tai heikentynyt munuaistoiminta ja siihen liittyen
kreatiniinipundistuma alle 10 ml/min.

Tama ladkevalmiste siséltdd alle 1 mmol (23 mg) natriumia per annos eli sen voidaan sanoa olevan
”natriumiton”.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden ld8kevalmisteiden kanssa sek& muut yhte isvaikutukset

Y hteisvaikutustutkimuksia eiole tehty.
Koska systeeminen altistus on odotettavasti hyvin vahdinen (ks. kohta 5.2), systeemiset
yhteisvaikutukset ovat epatodennakdisia.

4.6 Hedelmallisyys, raskaus jaimetys

Raskaus

Ei ole olemassa riittavasti tietoja fenyyliefriinin ja tropikamidin k&ytosta raskaana oleville naisille. Ei
ole tehty riittdvid eldinkokeita raskauteen, alkion/sikion kehitykseen, synnytykseen ja postnataaliseen
kehitykseen liittyvien vaikutusten selvittdmiseksi.

Vaikka eldinkokeissa ei ole saatu ndytt6a sikidhaitoista, lidokaiini lapéisee istukan eikd sitd pitéisi
antaa raskauden aikana.

Vaikka valmiste ei odotettavasti imeydy elimistdon juuri lainkaan, vahaisté systeemistd altistusta ei
voida poissulkea. Siksi Mydrane-injektioliuosta ei pida kéyttaa raskauden aikana.

Imetys
Ei tiedetd, erittyvatko fenyyliefriini ja tropikamidi rintamaitoon. Suun kautta annettu fenyyliefriini

imeytyy kuitenkin huonosti, mika viittaa siihen, ettd imeytyminen imevéisessé olisi lahes olematonta.
Toisaalta imevéinen voi olla hyvin herkk& antikolinergisille aineille. Siksi tropikamidia ei suositella
kaytettavaksi imetysaikana, vaikka systeeminen altistus on odotettavasti lahes olematonta.

Lidokaiini erittyy pienind maarin rintamaitoon ja voi aiheuttaa imevaiselle allergisen reaktion.
Siksi Mydrane-injektioliuosta ei pida kéyttda imetysaikana.

Hedelmallisyys
Ei tiedetd, voiko Mydrane-injektioliuos vaikuttaa miesten tai naisten hedelmallisyyteen.



4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn

Mydrane-injektioliuoksella on kohtalainen vaikutus ajokykyyn ja koneiden kayttokykyyn mustuaisia
laajentavan vaikutuksensa vuoksi. Siksi kaihileikkauksen jalkeen, jossa on annettu yksi Mydrane-
pistos, potilasta on kehotettava olemaan ajamatta autoa ja/tai k&yttdmatta koneita, niin kauan kuin
nakohairioitd ilmenee.

4.8 Haittavaikutukset

Mydrane-injektioliuoksella ilmoitettiin haittavaikutuksia kliinisissa tutkimuksissa (ks. kohta 5.1).
Useimmat haittavaikutukset kohdistuivat silmaén ja olivat joko lievia tai keskivaikeita.

Turvallisuusprofiilin yhteenveto:

Takakotelon repedma ja kystoidi makulaturvotus ovat kaihileikkauksen aikana tai sen jalkeen
ilmenevid hyvin tunnettuja komplikaatioita. Niitd voi ilmaantua joissakin melko harvinaisissa
tapauksissa (harvemmalla kuin yhdelld potilaalla sadasta).

Haittavaikutukset taulukoituina:

Haittatapahtumat on luokiteltu esiintymistiheyksittdin seuraavasti: Hyvin yleiset (> 1/10); yleiset

(> 1/100, < 1/10); melko harvinaiset (> 1/1 000, < 1/100); harvinaiset (>1/10 000, < 1/1 000); hyvin
harvinaiset (< 1/10 000); tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riit& arviointiin).

Haittavaikutukset on lueteltu seuraavassa taulukossa elinjarjestelmittéin ja kussakin
esiintymistineysluokassa vakavuudeltaan alenevassa jarjestyksessa:

Elinjarjestelmén luokka Esiintymistiheys Haittavaikutus
Hermosto melko harvinaiset Paansarky
Silmat melko harvinaiset Keratiittl, kystoidi

makulaturvotus, kohonnut
silménpaine, takakotelon
repedma, silman verekkyys

Verisuonisto melko harvinaiset Kohonnut verenpaine

Epaillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarke&a ilmoittaa myyntiluvan myontamisen jalkeisistd ladkevalmisteen epdillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa la&dkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetaan ilmoittamaan kaikista epéillyista haittavaikutuksista
seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittamiskeskus Fimea
Laakkeiden haittavaikutusrekisteri

PL55

00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Systeemiset vaikutukset

Y liannostuksen aiheuttamien systeemisten vaikutusten riski katsotaan vahaiseksi, koska Mydrane on
tarkoitettu vain kerta-antoon ja sitd imeytyy elimistoon oletettavasti vain vahan.

Yksi ampulli, jossa on 0,6 ml liuosta, sisaltdd 0,12 mg tropikamidia, 1,86 mg
fenyyliefriinihydrokloridia ja 6 mg lidokaiinihydrokloridia.

Fenyyliefriinin yliannostuksesta silmian koituvat oireet ovat todenndkoisesti seurausta fenyyliefriinin
imeytymisesté elimistoon: mm. hyvin voimakas vasymys, hikoilu, heitehuimaus, hidas sydamen syke
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ja kooma. Koska fenyyliefriinin aiheuttama vaikea toksinen reaktio alkaa nopeasti ja kestaa vain
hetken, hoito on pé&é&asiassa elintoimintoja tukevaa. Hoidoksi suositellaan nopeavaikutteisen
alfasalpaajan, kuten fentolamiinin (2-5 mg laskimoon), valitonta injisointia.

Tropikamidin yliannostus silmaan aiheuttaa paansarkyd, syddmen sykkeen nopeutumista, suun ja ihon
kuivumista, poikkeavaa tokkuraisuutta ja kasvojen ja kaulan punoitusta (flushing).

Tropikamidilla ei odotettavasti ole systeemisid vaikutuksia. Jos yliannostus aiheuttaisi paikallisia
vaikutuksia (esim. pitkdkestoinen mydriaasi), silmédén on annosteltava pilokarpiinia tai

Jos lidokaiinia imeytyy verenkiertoon liilkaa, mahdollisia oireita ovat keskushermostoon kohdistuvat
vaikutukset (kuten kouristukset, tajuttomuus ja mahdollisesti hengityspysahdys) ja
verenkiertoelimiston reaktiot (kuten hypotensio, syddnlama, bradykardia ja mahdollisesti
sydanpysahdys).

Systeemisté lidokaiinitoksisuutta hoidetaan estamélla kouristukset ja varmistamalla riittdva ventilaatio
happea antamalla, tarvittaessa avustetun tai kontrolloidun ventilaation (hengityksen) avulla.

Paikalliset vaikutukset
Yliannostus voi aiheuttaa endoteelisolukatoa (ks. kohta 4.4 ja 5.1).

S. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Mydriaatit ja sykloplegian aiheuttavat la&keaineet, tropikamidi,
yhdistelmavalmisteet, ATC-koodi: SO1FA56

Mydrane on silman etukammioon pistettavé injektioliuos, jossa yhdistyy kaksi synteettista
mydriaattista ainetta (tropikamidi — antikolinergi ja fenyyliefriini — alfasympatomimeetti) ja yksi
paikallispuudute (lidokaiinihydrokloridi).

Vaikutusmekanismi:

Fenyyliefriini on suoravaikutteinen sympatomimeetti. Se laajentaa mustuaisen stimuloimalla
mustuaista laajentavan lihaksen alfa-adrenergisia reseptoreita (kun mustuaista laajentava lihas talléin
supistuu, mustuainen laajenee). Syklopleginen vaikutus on lahes olematon.

Tropikamidi on parasympatolyyttinen aine, joka vaikuttaa sitoutumalla silmélihasten muskariini-M4-
reseptoreihin ja salpaamalla niit4. Se estda silman varikalvon (iiris) sulkijalinasta ja sddekehdn linasta
reagoimasta kolinergiseen stimulaatioon, jolloin mustuainen laajenee ja sédekehd lamaantuu
(sykloplegia). Lidokaiini on amidityyppinen paikallispuudute. Se vaikuttaa estdmaélld hermoimpulssien
kaynnistymiselle ja johtumiselle valttdamattomia ionivirtauksia, jolloin hermosolun kalvo stabiloituu.

Farmak odynaamiset vaikutukset:

Vaikka tropikamidi tuottaa yksindan kaytettynd sek& mydriaasin ettd sykloplegian, mydriaasi tehostuu
kayttamalla samanaikaisesti jotakin sympatomimeettid, kuten fenyyliefriinia. Tallaisia synergistisia
yhdisteImid kéytetd&n usein kaihinpoistole ikkauksissa, jotta mustuainen saadaan laajenemaan
mahdollisimman suureksi. Kun potilaille annettiin toisen vaiheen kliinisessa tutkimuksessa yksi

200 mikrolitran Mydrane-injektio silmén etukammioon, keskimaarin 95 % ennen viskoelastista
injektiota mitatusta mustuaisten laajenemisesta saavutettiin 30 sekunnissa Mydrane-injektiosta.
Seuraavassa taulukossa on ilmoitettu toisen ja kolmannen vaiheen kliinisissa tutkimuksissa mitatut
mustuaisten koot (potilaat, joille annettiin yksi 200 mikrolitran Mydrane-injektio silmén
etukammioon):




Toisen vaiheen tutkimus, n =24 Kolmannen vaiheen tutkimus, n = 181

30 s kuluessa | Mydrane-injektion [Mydrane-injektion ja Juuri ennen
Mydrane- ja sité seuraavan Sitd seuraavan tekomykion
injektiosta viskoelastisen viskoelastisen asentamista

injektion jélkeen injektion jélkeen

Mustuaisen koko

(mm) 6,7 (0,7) 7,7 (0,7) 7,8 (0,8) 7,9 (0,9)
Keskimaarin (SD) 6,7 7.7 78 79
Mediaani

Kolmannen vaiheen tutkimuksessa mustuaisen koko oli vahintddn 7 mm 86,7 %:lla potilaista

200 mikrolitran Mydrane-kertainjektion ja viskoelastisen injektion jalkeen (juuri ennen
kapsuloreksistd). Naissa toisen ja kolmannen vaiheen kliinisissa tutkimuksissa osoitettiin, ettd
Mydrane-injektioliuoksella aikaansaatu mydriaasi séilyi leikkauksen loppuun saakka. Mustuaisen
koko normalisoituu tunnetusti 57 tunnin kuluttua.

Kliininen teho ja turvallisuus

Kliininen teho:

Mydrane-injektioliuoksen mustuaisia laajentavaa ja puuduttavaa vaikutusta on verrattu kolmannen
vaiheen satunnaistetussa, avoimessa monikeskustutkimuksessa tavanomaiseen paikallishoitoon
(fenyyliefriini ja tropikamidi) 555:11& kaihileikkaukseen osallistuneella potilaalla, joiden mustuaisen
[dpimitta oli > 7 mm paikallisesti annetun mydriaatin jalkeen. Molempien ryhmien potilaille annettiin
1-prosenttisia tetrakaiinisilmatippoja 5 minuuttia ja 1 minuutti ennen leikkausta.

Mydriaasi:

Mydrane osoitettiin modifioidussa ITT-populaatiossa vertailukelpoiseksi (non-inferiority) kuin
vertailuhoito (0,5 % tropikamidi-silmétipat ja 10 % fenyyliefriini-silmétipat, yksi tippa kumpaakin

3 kertaa ennen leikkausta) ensisijaisten ja samanaikaisesti tarvittavien ensisijaisten (co-primary) tehon
kriteerien suhteen (ks. seuraava taulukko):

modifioitu ITT-populaatio Ero (%) ryhmien valilla
Mydrane Vertailuhoito | (Mydrane - vertailuhoito)
[95 %:n luottamusvéli]

Ensisijainen tehon kriteeri N =268 N =281
Hoitoon vastanneiden 265 (98,9) 266 (94,7) 4,2
lukumaara (%) [968-998] | [913-970] [~4.2-126]
95 %:n luottamusvali
Sama_r_la_ikaisesti tarv!ttavg N =250 N =261
oo wtaien | 080 | 26643
IUKUMAZTE (%)% [96,0-99,6] [90,7-96,7] [4,5-12,8]

95 %:n luottamusvali

* Potilaan katsottiin vastanneen hoitoon, jos kapsuloreksisvoitiin tehda ilman mydriaattista lisdhoitoa
** Potilaan katsottiin vastanneen hoitoon, jos kapsuloreksis voitiin tehda ilman mydriaattista liséhoitoa ja
potilaan mustuaisen koko oli juuri ennen kapsuloreksistd >5,5 mm.

Kolmannen vaiheen tutkimuksessa Mydrane-ryhméssa (N = 268) 197 potilasta sai 200 mikrolitran
kertainjektion silman etukammioon ja 71 potilasta sai silman etukammioon vield 100 mikrolitran
lisdinjektion, jolla ei ole osoitettu merkitsevéa lisdvaikutusta ja josta havaittiin aiheutuneen
lisdantynyttd endoteelisolukatoa (ks. myds kohta 4.9).




Seuraavassa taulukossa on esitetty tutkimustulosten analyysi potilaista, jotka saivat 200 mikrolitran
kertainjektion silmén etukammioon ja joille tehtiin kapsuloreksis ilman mydriaattista lisdhoitoa ja
joiden mustuaisen koko oli juuri ennen kapsuloreksistd > 6 mm.

Ero (%) ryhmien valilla

Mydrane Qo (Mydrane 200 mikrol —
200 mikrol | Vertailuhoito vertailuhoito)

[95 %:n luottamusvéli]

N N =181 N =261

Niiden potilaiden lukumé&é&ra
(%), jotka eivat saaneet
mydriaattista lisdhoitoa ja

joiden mustuaisen koko oli
juuri ennen kapsuloreksista 180 (99.4) 246 (343) 5.2
> 6 mm [97,0-100,0] [90,7-96,7] [—4,3-14,6]

95 %:n luottamusvali

Puudutus:

Potilaiden olotila oli ennen tekomykion asentamista tilastollisesti merkitsevasti parempi Mydrane-
ryhmassé (p = 0,034), eiké& ryhmien Vélilld todettu tilastollisesti merkitsevéé eroa leikkauksen muissa
aikapisteissd (ennen viskoelastista injektiota, kapsuloreksista ja kefuroksiimi-injektiota).

5.2 Farmakokinetiikka

Mydrane-injektioliuoksesta eiole saatavilla silmaan liittyvid farmakokineettisia tietoja.

Kaihileikkaukseen osallistuneille 15 potilaalle pistettiin Mydrane-injektioliuosta silmén etukammioon,
vaikuttavien aineiden pitoisuudet plasmassa mitattiin 2, 12 ja 30 minuutin kuluttua injektiosta ja lukuja
verrattiin tavanomaiseen paikallishoitoon (10 % fenyyliefriini-silmatipat ja 0,5 % tropikamidi-
silmatipat). Tropikamidin osalta kaikilla Mydrane-ryhmén potilailla pitoisuus jai alle mittausrajan

(< 0,1 ng/ml), sen sijaan kaikilla vertailuryhmén potilailla pitoisuus ylitti mittausrajan.
Fenyyliefriinipitoisuus (mittausraja < 0,1 ng/ml) oli mitattavissa kaikista Mydrane-ryhméan potilaista
vain 2:lla (enintd&n 0,59 ng/ml), sensijaan vertailuryhmdssé mittausraja ylittyi (enintdan 1,42 ng/ml)
kaikilla potilailla. Plasman lidokaiinipitoisuus mitattiin kaikilta Mydrane-injektioliuosta saaneilta
potilailta, ja suurin pitoisuus oli 1,45 ng/ml (huomattavasti pienempi kuin joitakin systeemisia
vaikutuksia aiheuttava pitoisuus: 1 500-5 000 mikrog/ml).

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Kun kaniineille annettiin yksi 200 mikrolitran Mydrane-annos silmén etukammioon joko huuhtelun
kanssa tai ilman sita (rakovalo, valotie, sarveiskalvon paksuus ja endoteelin solutiheys,
elektroretinografia ja histologia), hoidon siedettavyys silméssé oli erittdin hyva antoa seuranneen
7 paivén jakson aikana.

Silmén intoleranssin merkkeja havaittiin vain koostumuksilla, joissa valmisteen kolmen vaikuttavan
aineen pitoisuudet olivat suuret (vahintdan 5-kertaiset Mydrane-injektioliuokseen verrattuna).
Suurimman tutkitun pitoisuuden (10-kertainen) todettiin lisddvan sarveiskalvon paksuutta, ja yksi elain
oli lopetettava vaikeiden silmdmuutosten vuoksi péaivana 3.

Fenyyliefriinin, tropikamidin ja lidokaiinin kiintedn yhdistelImdvalmisteen systeemisté toksisuutta ei
ole tutkittu.

Koska néit4 kolmea ainetta pidetdén kuitenkin silmalle turvallisina yksittdin annettuina ja koska
silman etukammioon annetaan vain yksi Mydrane-injektio, tdma yhdistelmé ei odotettavasti aiheuta
erityista riskia.



Taman kiinte&n yhdistelméavalmisteen yksittaisten aineiden farmakologista turvallisuutta,
genotoksisuutta ja lisd&ntymistoksisuutta ei ole myoskaan arvioitu. Fenyyliefriinin (12,5 mg/kg nahan
alle) anto rotille vahensi kohdun verenvirtausta (86,8 % vahenema noin 15 minuutissa), joten
fenyyliefriinilla osoitettiin sikidtoksisia ja samanaikaisia teratogeenisia ominaisuuksia. Lidokaiinilla ei
havaittu teratogeenisia vaikutuksia rottien ja kaniinien alkioiden/sikididen kehitystd koskeneissa
tutkimuksissa. Alkiotoksisuutta ja syntyménjalkeisen eloonjaéneisyyden vdhenemistd havaittiin vain
emolle toksisilla annoksilla. Lidokaiini ei myoskaan ollut genotoksinen.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT
6.1 Apuaineet

Natriumkloridi
Dinatriumfosfaattidodekahydraatti
Dinatriumfosfaattidihydraatti
Dinatriumedetaatti
Injektionesteisiin kaytettava vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Valmisteen vaikuttavia aineita koskevassa kirjallisuudessa ja Kliinisissa tutkimuksissa ei ole ilmoitettu
yhteensopimattomuutta kaihileikkauksessa yleisimmin kéytettdvien valmisteiden kanssa. Tdméa on
vahvistettu tavanomaisten viskoelastisten aineiden osalta myos la&ke-yhteisvaikutuskokeella.

6.3 Kestoaika

3 vuotta.

6.4 Sailytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisia séilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoot

Yksi paperista ja PVC:sta valmistettu lapipainopakkaus, jossa 1 mln ruskeasta lasista (tyyppi I)
valmistettu steriili ampulli, joka sisaltad 0,6 ml injektioliuosta. Liséksi lapipainopakkaukseen erikseen
pakattuna 5 mikrometrin suodattimella varustettu steriili neula.

Yksi kotelo sisaltad 1, 20 tai 100 steriilid ampullia sek& vastaavasti 1, 20 tai 100 5 mikrometrin
suodattimella varustettua steriilid neulaa.

Paperista ja PVC:sta valmistettu pakkaus, jossa yksi 1 mln ruskeasta lasista (tyyppi 1) valmistettu
steriili ampulli sisdltden 0,6 ml injektioliuosta seka yksi 5 mikrometrin suodattimella varustettu steriili
neula.

Yksi kotelo siséltaa 1, 20 tai 100 lapipainopakkausta joissa kussakin on pakattuna yksi steriili ampulli
ja yksi steriili suodattimellinen neula.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttamatta ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet havittdmiselle ja muut késitte lyohjeet
Vain kertakayttoéon yhteen silmaan.

Kéyta heti ampullin avaamisen jalkeen.

Vain pakkaustyypille, joka sisaltdd sek& ampullin ettd neulan samassa lapipainopakkauksessa: kiinnita
lapipainopakkauksen tarraetiketti potilasasiakirjaan.



Varoitus: Ala kayta, jos lapipainopakkaus tai sen repaisytausta on vaurioitunut tai rikki. Avaa vain
aseptisissa olosuhteissa. Lé&pipainopakkauksen sisallon steriiliys on taattu.

Liuos on tarkastettava silmamééréisesti. Liuosta saa kéyttaa vain silloin, kun se on kirkasta, hieman
ruskehtavankeltaista ja kun siind ei ole kdytanndssa lainkaan silmin havaittavia hiukkasia.

Mydrane-annoksen silmin etukammioon saa antaa vain silmékirurgi kaihileikkaukselle suositelluissa
aseptisissa olosuhteissa.

Valmistele silmén etukammioon annettava injektio seuraavien ohjeiden mukaan:

1. Tarkasta, ettd avaamaton lapipainopakkaus on ehja. Avaa lapipainopakkaus aseptisesti sisallon
steriiliyden takaamiseksi.

2. Avaa ladkevalmisteen sisaltava One Point Cut (OPC)-tyyppinen steriili ampulli seuraavasti:
Pida kiinni ampullin alaosasta siten, ettd peukalo osoittaa véripistettd kohti. Tartu toisella
kadella ampullin ylapaasté siten, ettd peukalo on varipisteen péalla ja paina taaksepain, jolloin
ampulli katkeaa pisteen alapuolella olevaa uraa pitkin.

3. Kiinnit4d 5 mikrometrin suodattimella varustettu steriili neula (pakkauksessa) steriiliin ruiskuun.
Poista 5 mikrometrin suodattimella varustetun steriilin neulan suojus ja ved& véahintd&n 0,2 ml
injektioliuosta ampullista ruiskuun.

4. Irroita neula ruiskusta ja kiinnita tilalle sopiva silman etukammiota varten tarkoitettu kanyyli.

5. lImaa ruisku tarkoin. S&adé livosmaara 0,2 mlaan. Ruisku on valmis injektiota varten.

6. Pisté ruiskun sisaltama 0,2 ml liuosta silmén etukammioon yhtend pistoksena joko sivu- tai
kaihiviillon kautta.

7. Havita jalielle jaanyt liuos asianmukaisesti annon jilkeen. Al4 sdilyta liuosta mydhempaa
kayttoa varten.

Kéyttdméaton ladkevalmiste tai jate on havitettava paikallisten vaatimusten mukaisesti. Pane kaytetyt
neulat teraville esineille tarkoitettuun s&ilioon.
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