VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Maxitrol silmétipat, suspensio

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

1 ml suspensiota sisdltid deksametasonia 1 mg, neomysiinisulfaattia médérén, joka vastaa 3500 [U:ta
neomysiinid, ja polymyksiini-B-sulfaattia 6000 IU.

Apuaineet, joiden vaikutus tunnetaan
1 ml liuosta siséltdd 0,04 mg bentsalkoniumkloridia.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Silmétipat, suspensio.

Valkoinen tai heikosti kellertiva, ldpindkyméton suspensio.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Akuutit ja krooniset, ei mérkdiset konjunktiviitit ja blefariitit, keratiitit, skleriitit, serpes zoster ophthalmicus
sekd postoperatiivisesti.

4.2 Annostus ja antotapa

Annostus

Kdaytto aikuisille ja idkkdille

Yksi tai kaksi tippaa kumpaankin hoidettavaan silmddn 4—6 kertaa pdivassd. (Vaikeat infektiot saattavat
vaatia aluksi 1-2 tippaa 15 minuutin vélein, ja tiputusvélejd pidennetdan véhitellen, kun infektio saadaan
hallintaan.)

Pediatriset potilaat
Maxitrol-simétippojen kéyttod ei suositella lapsille, koska tietoja tehosta ja turvallisuudesta lasten hoidossa
ei ole saatavilla.

Kdytto maksan ja munuaisten vajaatoiminnan yhteydessd
Maxitrol-simétippoja ei ole tutkittu tdssd potilasryhméssa.



Jos yksi tai useampi annos unohtuu, tippoja kédytetdan vilittdmisti ja sen jilkeen jatketaan noudattaen
annostusohjetta.

Antotapa
Silmén pinnalle.

Jos pullon avaamattomuuden osoittava muovirengas on korkin poistamisen jilkeen 10ysi, poista se ennen
valmisteen kayttdmista.

Potilasta on neuvottava ravistamaan pulloa huolellisesti ennen kéyttda.

Jotta tippapullon kérki ja suspensio eivit kontaminoituisi, ei silmdluomia, silmidluomia ympérdivaa aluetta
eikd muita pintoja saa koskettaa tippapullon kérjella.

Silméluomen sulkemista ja kyynelkanavan kevyttd painamista suositellaan tiputtamisen jélkeen
vahentdmadn silmidin annosteltavien lidkevalmisteiden aiheuttamaa systeemistd altistusta ja siten
systeemisid haittavaikutuksia.

Jos kdytetddn useita paikallisia siimdvalmisteita, applikaatioiden vélin on oltava vahintddn 5 minuuttia.

4.3 Vasta-aiheet

Yliherkkyys vaikuttaville aineille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Sarveiskalvon pinnallinen zerpes simplex -tulehdus, lehmérokko, vesirokko ja muut sarveiskalvon ja
sidekalvon virusinfektiot.

Silmén mykobakteeri-infektiot.

Silmén rakenteiden sieni-infektiot tai hoitamattomat parasiitin atheuttamat siméinfektiot.

Mairkiinen silméinfektio.

4.4 Varoitukset ja kayttoon liittyviit varotoimet

Joillakin potilailla saattaa esiintyd yliherkkyyttd paikallisesti kdytettaville aminoglykosideille, kuten
neomysiinille. Y liherkkyysreaktioden vaikeusaste voi vaihdella paikallisista vaikutuksista yleistyneisiin
reaktioihin, joita voivat olla eryteema, kutina, nokkosihottuma, ithottuma, anafylaksia, anafylaktoidiset

reaktiot ja rakkuloivat ihoreaktiot. Jos tdmén ldékkeen kiyton aikana kehittyy yliherkkyyttd, hoito pitda
lopettaa.

Neomysiinin paikallinen kdyttd saattaa johtaa lisdksi ihon yliherkkyysreaktioihin.

Ristiyliherkkyyttd muille aminoglykosideille voi esiinty4, joten on otettava huomioon mahdollisuus, etti
paikallisesti kidytettiville neomysiinille herkistyneet potilaat saattavat olla herkkid myos muille paikallisesti
ja/tai systeemisesti kdytettaville aminoglykosideille (ks. kohta 4.5).

Kun neomysiinid on kiytetty systeemisesti tai sitd on kéytetty paikallisesti avohaavoihin tai vaurioituneelle
iholle, potilailla on esiintynyt vakavia haittavaikutuksia, kuten neurotoksisuutta, ototoksisuutta ja



nefrotoksisuutta. Nefrotoksisia ja neurotoksisia reaktioita on esiintynyt myos polymyksiini B:n
systeemisessd kdytossd. Vaikka nditd haittavaikutuksia ei ole raportoitu timén valmisteen paikallisessa
kiytossa silmidn, samanaikaisessa ja/tai perattiisessd kdytdssd systeemisten aminoglykosidien tai
polymyksiini B:n kanssa pitdd olla varovainen.

Silméan kaytettédvien kortikosteroidien pitkdaikaiskdytostd saattaa atheutua silmdnpaineen kohoamista ja/tai
glaukooma, mihin saattaa liittyd silmdhermovaurio, heikentynyt nikétarkkuus ja nidkokenttdpuutoksia seké
posteriorisen subkapsulaarisen kaihin kehittyminen. Jos potilas kayttdd kortikosteroideja silmian
pitkdaikaisesti, silménpainetta pitdd seurata rutiiniluonteisesti ja tihedsti. Timéa on erityisen tirkeda
pediatrisilla potilailla, koska kortikosteroideista aiheutuvan silménpaineen riski saattaa olla lapsilla suurempi
ja imaantua aikaisemmin kuin aikuisille. Maxitrol-simétippoja ei ole hyviksytty pediatristen potilaiden
hoitoon.

Kortikosteroideista aiheutuvan kohonneen silménpaineen ja/tai kaihin kehittymisen riski on suurempi, jos
potilaalla on alttius tdllaiseen (esim. diabetes).

Silméén kaytettdvén intensiivisen tai pitkdaikaisen, jatkuvan deksametasonihoidon jélkeen voi esiintyd
systeemiseen imeytymiseen liittyen Cushingin oireyhtyméé ja/tai lisimunuaistoiminnan lamaantumista niille
alttiilla potilailla, kuten lapsilla ja potilailla, jotka saavat CYP3A4-estéijihoitoa (mukaan lukien ritonaviiria ja
kobisistaattia). Tallaisissa tapauksissa hoito on keskeytettdva vahitellen.

Kortikosteroidit saattavat heikentéé vastustuskykyé resistenttien bakteerien, sienten, virusten tai parasiittien
aiheuttamille tulehduksille ja edistda niiden aiheuttamien infektioiden kehittymistd seké peittdd infektion
klinisid oireita.

Kortikosteroidit saattavat myos vaimentaa yliherkkyysreaktioita valmisteen aineosille peittamalla
tulehdusvasteen.

Jos potilaalla on pitkittyva sarveiskalvon haavauma, sieni-infektiota on epéiltiva. Jos sieni-infektio
ilmaantuu, kortikosteroidihoito on lopetettava.

Antibioottien, kuten neomysiinin ja polymyksiinin, pitkdaikaiskdytto saattaa muiden infektioldékkeiden tavoin
johtaa resistenttien mikrobien, kuten sienten, likakasvuun. Jos superinfektio ilmaantuu, valmisteen kayttd on
lopetettava ja vaihtoehtoinen hoito on aloitettava.

Silmédan paikallisesti kdytettavat kortikosteroidit saattavat hidastaa sarveiskalvon haavan paranemista.
Paikallisesti kdytettédvien tulehduskipulidékkeiden tiedetdéin my6s hidastavan tai viivistyttdvén paranemista.
Paikallisesti kdytettdvien tulehduskipulddkkeiden ja paikallisesti kiytettdvien steroidien samanaikainen
kaytto saattaa lisdtd paranemiseen littyvien ongelmien mahdollisuutta (ks. kohta 4.5).

Kortikosteroidien paikallisessa kaytossd tiedetddn sarveiskalvoa tai kovakalvoa ohentavien sairauksien
yhteydessa esiintyneen perforaatioita.

Jos hoito keskeytetddn, tulehdus voi uusiutua voimakkaampana.

Neomysiinisulfaattia sisdltdvid silmiladkkeitd kayttdvid potilaita pitdd ohjeistaa ottamaan yhteyttd ladkariin,
jos kipu, punoitus, turvotus tai drsytys silméssé pahenee tai jatkuu.

Téama lddkevalmiste sisdltdd bentsalkoniumkloridia 0,2 mg per 5 ml, joka vastaa 0,04 mg/ml.



Maxitrol silmétipat siséltdvit séilytysaineena bentsalkoniumkloridia, jonka on raportoitu aiheuttavan silmé-
arsytystd ja kuivasilmdisyyden oireita, ja se saattaa vaikuttaa kyynelkalvoon ja sarveiskalvon pintaan.
Varovaisuutta on noudatettava kiytettdessd valmisteita kuivasiiméiseille potilaille ja potilaille, joilla
sarveiskalvo on vaurioitunut. Pitkdaikaisessa kdytdssé potilaita pitdd seurata.

Bentsalkoniumkloridi saattaa imeytyd pehmeisiin piilolinsseihin ja aiheuttaa varimuutoksia linsseihin. Jos
piilolinssien kdytt on vilttdmétontd hoidon aikana, linssit tulee poistaa ennen lddkkeen antoa ja asettaa
takaisin vasta 15 minuutin kuluttua.

Nékohéirio

Systeemisesti tai topikaalisesti kaytettdvien kortikosteroidien kdyton yhteydessé saatetaan ilmoittaa
ndkohéirioistd. Jos potilaalla esiintyy oireita, kuten ndén hdméartymistd tai muita nakohairioitd, potilas on
ohjattava simaliddkérille, joka arvioi oireiden mahdolliset syyt. Niitd voivat olla kaihi, glaukooma tai
harvinaiset sairaudet, kuten sentraalinen seroosi korioretinopatia, joista on ilmoitettu systeemisten tai
topikaalisten kortikosteroidien kayton jalkeen.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liikevalmisteiden kanssa sekéi muut yhteisvaikutukset
Yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty.
Deksametasonin pitoisuudet plasmassa voivat nousta ritonaviirilla hoidetuilla potilailla (ks. kohta 4.4).

Paikallisesti kiytettdvien steroidien ja paikallisesti kiytettdvien tulehduskipulidkkeiden samanaikainen
kéytto saattaa lisdtd sarveiskalvon paranemiseen littyvien ongelmien mahdollisuutta.

Aminoglykosidin (neomysiinin) ja muiden neurotoksisia, ototoksisia tai nefrotoksisia vaikutuksia omaavien
systeemisten, oraalisten tai topikaalisten lidkevalmisteiden samanaikainen ja/tai perdttdinen kayttd voi lisata
toksisuutta, joten varovaisuutta pitdd noudattaa (ks. kohta 4.4).

CYP3A4n estijit (mukaan lukien ritonaviiri ja kobisistaatti): Voivat pienentdd deksametasonin
puhdistumaa, mik johtaa vaikutusten voimistumiseen ja lisimunuaistoiminnan lamaantumiseen/Cushingin
oireyhtyméidn. Samanaikaista kdyttod on viltettdva, ellei hydty ole suurempi kuin lisdéntynyt systeemisten
kortikosteroidihaittavaikutusten riski, jolloin potilaita on seurattava systeemisten kortikosteroidivaikutusten
varalta.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Hedelmillisyys
Neomysiinin tai polymyksiini B:n vaikutuksista michen tai naisen hedelméllisyyteen ei ole saatavana tietoja.

Deksametasonin vaikutuksesta michen tai naisen hedelméillisyyteen on saatavana vain vihén kliinisté tietoa.
Hiirimallissa deksametasonilla ei ollut haitallista vaikutusta hedelméillisyyteen istukkagonadotropiinilla
tehdyssé tutkimuksessa.

Raskaus

Laskimoon annetut aminoglykosidiantibiootit, kuten neomysiini, eivét ldpéise istukkaa raskauden aikana. Ei-
kliinisen ja kliinisen systeemisen aminoglykosidialtistuksen on osoitettu indusoivan oto- ja nefrotoksisuutta.
Koska valmistetta kiytetddn paikallisesti, siitd saatavat annokset ovat pienid, joten altistuminen
neomysiinille kohdussa ei oletettavasti altista oto- tai nefrotoksisuudelle. Kortikoidien pitkittyneeseen tai
toistuvaan raskaudenaikaiseen kiyttoon on yhdistetty suurentunut sikidaikaisen kasvun hidastumisen riski.
Imeviisid, joiden &idit ovat saaneet suuria kortikosteroidiannoksia raskausaikana, on seurattava tarkasti



lisimunuaisten vajaatoiminnan varalta (ks. kohta 4.4). Eldinkokeissa on havaittu lisdéntymistoksisuutta
systeemisesti ja silmidn kautta annettujen deksametasoniannosten jélkeen (ks. kohta 5.3). Polymyksiini B:n
turvallisuudesta tiineille eldimille ei ole tietoa.

Maxitrol-simétippoja ei suositella kdytettdviksi raskauden aikana. Niitd ei myoskaddn suositella naisille,
jotka voivat tulla raskaaksi ja jotka eivét kdytd ehkdisya.

Imetys

Aminoglykosidit erittyvit ihmisen rintamaitoon systeemisen annon jialkeen. Deksametasonin ja polymyksiini
B:n kulkeutumisesta thmisen rintamaitoon ei ole saatavana tietoa. On kuitenkin todenndkaista, etta
deksametasonin, neomysiinin ja polymyksiini B:n mi4rda rintamaidossa ei ole havaittavissa eikéd aiheuta
klinisi& vaikutuksia lapsessa, jos diti kdyttdd valmistetta asianmukaisesti. On paatettivi, lopetetaanko
rintaruokinta vai lopetetaanko Maxitrol-hoito ottaen huomioon rintaruokinnasta aiheutuvat hyodyt lapselle ja
hoidosta koituvat hyddyt didille.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn
Kuten kaikkien silmétippojen kohdalla, saattavat ohimenevésti sumentunut niko tai muut ndkohairiot

vaikuttaa autolla ajokykyyn tai koneidenkayttokykyyn. Jos silmétippojen kéytto aiheuttaa ndén
sumenemista, potilaan tulee odottaa, kunnes ndko on kirkastunut ennen ajamista tai koneiden kayttamista.

4.8 Haittavaikutukset

Turvallisuusprofiilin yhteenveto
Yleisimmét haittavaikutukset Maxitrol-silmétipoilla tehdyissé kliinisissd tutkimuksissa olivat epdmukava
tunne silmissi, keratiitti ja silma-arsytys, joita esiintyi 0,7—0,9 %:lla potilaista.

Haittavaikutustaulukko

Seuraavat haittavaikutukset on luokiteltu seuraavasti: hyvin yleinen (> 1/10), yleinen (> 1/100, < 1/10),
melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100), harvinainen (> 1/10 000, < 1/1 000), hyvin harvinainen (< 1/10 000)
tai tuntematon (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin). Haittavaikutukset on esitetty
kussakin yleisyyshiokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan alenevassa jarjestyksessa.
Haittavaikutuksia on havaittu klimisissé tutkimuksissa sekd Maxitrol-silmétippojen markkinoilletulon jélkeen.

Elinjiirjestelmi MedDRA Preferred Term -termi
Immuunijirjestelmi Yleinen: yliherkkyys

Hermosto Tuntematon: paansirky

Silmét Melko harvinainen: keratiitti, kohonnut

silménpaine, nddn sumeneminen, valonarkuus,
mydriaasi, silmdluomen riippuminen, silmakipu,
silmén turpoaminen, silmén kutina, epdmukava
tunne silméssa, rikantunne silméssé, silmén
verekkyys, lisddntynyt kyynelvuoto,
subkapsulaarinen kaihi, silmdhermon vaurio, silmé-
arsytys

Tuntematon: sarveiskalvon oheneminen,
haavainen sarveiskalvotulehdus, nd6n
samentuminen ja siménsisdinen tulehdus,
simdsairaus, ndén hamértyminen (ks. myos
kohta 4.4)




Tho ja ihonalainen kudos Tuntematon: Stevens-Johnsonin oireyhtyma

Umpieritys Tuntematon: Cushingin oireyhtyma,
lisimunuaistoiminnan lamaantuminen (ks.
Kohta 4.4)

Valikoitujen haittavaikutusten kuvaus
Joillakin potilailla saattaa esiintyd yliherkkyyttd paikallisesti kdytettdville aminoglykosideille. Neomysiinin
paikallinen kaytto saattaa lisdksi aiheuttaa ihon yliherkkyysreaktioita (ks. kohta 4.4).

Paikallisesti silmdén kéytettdvien kortikosteroidien pitkdkestoinen kédyttd saattaa aiheuttaa silménpaineen
kohoamista ja sithen littyvéin silmdhermovaurion, heikentynyttd ndontarkkuutta ja ndkokenttdpuutoksia sekd
posteriorisen subkapsulaarisen kaihin kehittymisen (ks. kohta 4.4).

Kortikosteroideja tai mikrobilddkkeitd sisdltdvien yhdistelmévalmisteiden kayton jialkeen on kehittynyt
sekundaarisia infektioita (ks. kohta 4.4).

Koska valmiste sisdltdd kortikosteroidia, sarveiskalvon tai kovakalvon ohenemista aiheuttavien sairauksien
yhteydessa perforaatioiden riski on suurentunut (ks. kohta 4.4).

Epiillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jélkeisistd lddkevalmisteen epdillyistd haittavaikutuksista. Se
mahdollistaa lddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin. Terveydenhuollon ammattilaisia
pyydetddn imoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi

Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskus Fimea
Ladkkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55

00034 FIMEA

4.9 Yliannos tus

Maxitrol-simétippojen yliannostus aiheuttaa todennékoisesti samanlaisia oireita kuin mité joillakin potilailla
on esiintynyt haittavaikutuksina (kuten pisteméinen sarveiskalvon tulehdus, eryteema, kyynelnesteen
erityksen lisdéntyminen, turvotus ja silméluomen kutina).

Liian suuri paikallinen Maxitrol-annos voidaan huuhtoa pois silmésté/silmistd haalealla vedell4.

Tamén valmisteen ominaisuuksien vuoksi muita toksisia vaikutuksia ei oletettavasti esiinny akuutin
ylhiannostuksen yhteydessé eikd myoskddn yhden pullon siséllon tahattoman nielemisen yhteydessa.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmé: Tulehdus- ja mikrobilddkkeiden yhdistelmédvalmisteet, kortikosteroidien ja
mikrobilddkkeiden yhdistelmivalmisteet, ATC-koodi: SO1CAO01

Vaikutusmekanismi



http://www.fimea.fi/

Maxitrol vaikuttaa kahdella tavalla: deksametasoni kortikosteroidina lievittdé tulehdusoireita ja antibiootit
neomysiini ja polymyksiini B ehkéisevit infektiota.

Deksametasoni on synteettinen glukokortikoidi, jolla on voimakas anti-inflammatorinen vaikutus.
Polymyksiini B on syklinen lipopeptidi, joka tunkeutuu gramnegatiivisen mikrobin soluseindn lépi vaurioittacn
sytoplasmista membraania. Polymyksiini B tehoaa yleensa heikommin grampositiivisiin bakteereihin.
Neomysiini on aminoglykosidiantibiootti, jonka paddasiallinen vaikutus kohdistuu bakteerisoluihin, silld se
estdd polypeptidien muodostumista ja synteesid ribosomissa.

Resistenssimekanismi
Bakteerin polymyksiini B -resistenssi on yleensi kromosomiin Littyva ja se on melko harvinaista. Sithen
liittyy sytoplasmisen membraanin fosfolipidien muutos.

Neomysiiniresistenssi voi kehittyd usean mekanismin kautta: (1) muutokset bakteerisolun sisdisissd
ribosomaalisissa alayksikoissd; (2) hdirid neomysiinin kulkeutumisessa soluun seké (3) asetyloivien,
adenyloivien ja fosforyloivien entsyymien aiheuttama inaktivointi. Geneettinen informaatio inaktivoivien
entsyymien tuotantoon siirtyy bakteerin kromosomiin tai plasmideihin.

Raja-arvot

Yksi millilitra Maxitrol-silméatippoja sisdltid 6000 IU:ta polymyksiini-B-sulfaattia ja 3500 IU:ta
neomysiinisulfaattia. Jaljlempéna olevat raja-arvot ja kirjo in vitro perustuvat tehoon yhdessé joko
polymyksiini B:n tai neomysiinin kanssa. Jdljempéand mainitut raja-arvot perustuvat tietyille lajeille hankittuun
resistenssiin sitmatulehduksissa sekd polymyksiini B:n ja neomysiinin kansainvélisind yksikkdind ilmaistuun
suhdelukuun:

Resistenssin raja-arvot: > 52,5 - > 40:20 bakteerilajin mukaan.

Jiljempéna esitetyt tiedot antavat vain arvion siitd todennékoisyydesté, jolla mikro-organismi on herkka
Maxitrol-simétippojen sisédltdmélle polymyksiini B:lle tai neomysimnille. Jiljlempéni olevassa taulukossa on
lueteltu vain ne bakteerilajit, jotka yleensd aiheuttavat ulkoisia silméinfektioita.

Hankitun resistenssin ilmaantuvuus maaratyssd mikrobissa saattaa vaihdella maantieteellisesti ja ajallisesti,
ja siksi on toivottavaa, ettd kdytettdvissd on tietoa paikallisesta resistenssitilanteesta, etenkin vaikeita
infektioita hoidettaessa. Tarvittaessa on kiddnnyttdvi asiantuntijan puoleen, jos paikallinen resistenssitilanne
on sellainen, ettd polymyksiini B:n tai neomysiinin yhdistelmén, kuten Maxitrol-silmétippojen, hyoty ainakin
joidenkin infektioiden hoidossa on kyseenalainen.

YLEISESTI HERKAT LAJIT

Aerobiset grampositiiviset mikrobit

Bacillus cereus

Bacillus megaterium

Bacillus pumilus

Bacillus simplex

Corynebacterium accolens

Corynebacterium bovis

Corynebacterium macginleyi

Corynebacterium propinquum

Corynebacterium pseudodiphtheriticum
Staphylococcus aureus (metisilliniherkkd - MSSA)
Staphylococcus capitis

Staphylococcus epidermidis (metisillimiherkkd - MSSE)




Staphylococcus pasteuri
Staphylococcus warneri
Streptococcus mutans

Aerobiset gramnegatiivis et mikrobit
Haemophilus influenzae

Klebsiella pneumoniae

Moraxella catarrhalis

Moraxella lacunata

Pseudomonas aeruginosa

LAJIT, JOISSA HANKITTU RESISTENSSI VOI OLLA ONGELMA
Staphylococcus epidermidis (metisillimiresistentti - MRSE)
Staphylococcus hominis

Staphylococcus lugdunensis

LUONNOSTAAN RESISTENTIT LAJIT
Aerobiset grampositiivis et mikrobit

Enterococci faecalis

Staphylococcus aureus (metisilliniresistentti - MRSA)
Streptococcus mitis

Streptococcus pneumoniae

Aerobiset gramnegatiivis et mikrobit
Serratia species

Anaerobiset bakteerit:
Propionibacterium acnes

Deksametasoni on kohtalaisen voimakas kortikosteroidi, joka ldpédisee hyvin silmédkudoksen. Kortiko-
steroideilla on tulehdusta poistava ja verisuonia supistava vaikutus. Ne lievittivit useiden sairauksien
tulehdusvastetta ja oireita varsinaisesti kuitenkaan parantamatta niité.

5.2 Farmakokine tiikkka

Imeytyminen

Deksametasoni, kuten muutkin kortikosteroidit, imeytyy systeemisesti paikallisen annostelun jalkeen.
Systeemistd deksametasonialtistusta Maxitrolin paikallisen annon jilkeen ei ole tutkittu, mutta
keskiméariinen plasman huippupitoisuus 1 mg/ml deksametasonisuspension ja siprofloksasiinin annon
jalkeen on ollut 0,358 + 0,147 ng/ml. Oraalisen 0,5 mg:n deksametasoniannoksen jalkeen pitoisuus
plasmassa on ollut huomattavasti suurempi, 7,8 ng/ml. Deksametasonin intraokulaarinen penetraatio on
merkittdvii, ja osittain tAiméin ansiosta se tehoaa silmén etuosan tulehdussairauksiin.

Polymyksiini-B-sulfaatti ei imeydy ruoansulatuskanavasta eika ehjén ihon [ipi, ja vaikka ehjd sarveiskalvon
epiteeli estdi lidkeaineen padsyn sarveiskalvon stroomaan, epiteelivaurion jilkeen strooman
ladkeainepitoisuus nousee terapeuttiselle tasolle. Paikallisesti silmdtippoina, sidekalvonalaisena injektiona tai
sarveiskalvohuuhteluna annettu lidkeaine penetroituu hyvin stroomaan epiteelin abraasion jilkeen.
Polymyksiini B:n merkittdvad penetraatiota lasiaiseen ei ole havaittu parenteraalisen eiké paikallisen annon
jalkeen.



Neomysiini imeytyy huonosti ruoansulatuskanavasta, eikd paikallisesti annettu annos aiheuta systeemisi
vaikutuksia. Ladkeaineen on havaittu imeytyvian haavoista ja tulehtuneesta ihosta. Imeytynyt neomysiini
erittyy nopeasti munuaisten kautta aktiivisessa muodossa.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
Deksametasoni

Vaikuttavan aineen systeeminen toksisuusprofiili tunnetaan hyvin. Systeemiseen deksametasonialtistukseen
voi liittyd glukokortikosteroidien epétasapainoon littyvid vaikutuksia. Deksametasonisilmétippojen
(suspension) toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta koskevissa tutkimuksissa kaneilla ilmeni
systeemisid kortikosteroidivaikutuksia, mutta silld ei ole juurikaan kliinistd merkitystd annoksilla, jotka
ylittivit thmisen hoitoannoksilla saaman altistuksen. Vaikutukset ovat epidtodennékoisid suositusten
mukaisessa kiytossa.

Mutageenisuus
In vitro ja in vivo -tutkimuksissa vaikuttavalla aineella ei ole tullut esiin merkkejd mutageenisuudesta.

Teratogeenisuus

Kortikosteroidit ovat osoittautuneet teratogeenisiksi eldinkokeissa. Tiineille kaneille silmdan annosteltu 0,1
% deksametasonivalmiste lisési sikion epdmuodostumia ja aiheutti kohdunsisdisen kasvun hidastumista.
Sikion kehityksen hidastumista ja kuolleisuuden lisdéntymisté on todettu rotilla jatkuvan systeemisen
deksametasonihoidon aikana.

Deksametasonin karsinogeenisia vaikutuksia ei ole tutkittu. Deksametasonilla on havaittu preklinisid
vaikutuksia ainoastaan annostasoilla, jotka ylittdvét thmisille suositellun enimmaisannostuksen niin suuresti,
ettd niilld on kliiniseltd kannalta vain vihdinen merkitys.

Neomysiini ja polymyksiini-B-sulfaatti

Akuuttia toksisuutta mittaavissa tutkimuksissa kaneille silmdédn annosteltu Maxitrol aiheutti lievaa silmé-
arsytystd; systeemisid vaikutuksia ei havaittu. Oraalinen LDs; on rotilla > 50 mg/kg sekd neomysiinilld etti
polymyksiini-B-sulfaatilla.

Mutageenisuus ja karsinogeenisuus

Mutageenisuutta koskevia tutkimuksia ei ole tehty polymyksiini-B-sulfaateilla. Kun ihmisen lymfosyytteihin
kéytettin neomysiinid in vitro [80 mikrog/ml], kromosomipoikkeamien mééra lisdéntyi. Neomysiini ei
kuitenkaan ollut mutageeninen CHO-solumutaatiotestissé eikd Amesin testissd. Systeemisesti annettu
neomysiini lisdsi paksusuolen tuumorien kehittymistd rotilla. Nama pitoisuudet ylittivat moninkertaisesti
(1333-kertaisesti) paikallisesti kiytettdvén silmévalmisteen aikaansaaman systeemisen altistuksen.

Teratogeenisuus
Aminoglykosidiantibiootit ovat eldinmalleissa olleet nefrotoksisia ja ototoksisia. Neomysiinilld ja
polymyksiini-B-sulfaatilla ei kuitenkaan ole tehty lisdéntymistoksisuutta koskevia tutkimuksia eldimilld.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet



Bentsalkoniumkloridi

Polysorbaatti 20 (E 432)

Hypromelloosi (E 464)

Natriumkloridi

Kloorivetyhappo ja/tai natriumhydroksidi (pH:n sddto6n)
Puhdistettu vesi.

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

Avaamattomana: 24 kuukautta.

Avatun pullon kestoaika on 28 pdivad.

6.4 Sailytys

Sailyti alle 25 °C. Ali sdilytd kylmissa.
Maxitrol-simétippapullo on suljettava tiiviisti jokaisen kéyttokerran jilkeen.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

Maxitrol on pakattu lapindkyméattoméaan valkoiseen 5 mlin muovipulloon (LDPE), jossa on valkoinen
polypropeenikierrekorkki ja LDPE-tippakérki.

Pakkauskoko: rasia, jossa on yksi 5 mLn pullo.
6.6 Erityiset varotoimet hévittiimiselle ja muut kisittelyohjeet

Kayttdimdton ladkevalmiste tai jite on hivitettdvéd paikallisten vaatimusten mukaisesti.
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PRODUKTRESUME
1. LAKEMEDLETS NAMN

Maxitrol 6gondroppar, suspension

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

1 ml suspension innehéller dexametason 1 mg, neomycinsulfat i en mangd motsvarande 3 500 IU neomycin
samt polymyxin B-sulfat 6 000 IU.

Hjédlpdmne med kénd effekt
1 ml suspension innehdller 0,04 mg bensalkoniumklorid.

For fullsténdig forteckning éver hjalpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Ogondroppar, suspension.
Vit eller svagt gul, ogenomskinlig suspension.

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

Vid akut och kronisk, icke-purulent konjunktivit och blefarit, keratit, sklerit, herpes zoster ophthalmicus
samt postoperativt.

4.2 Dosering och administreringssétt

Dosering

Vuxna och dldre

En eller tva droppar i det paverkade dgat/vartdera 6gat 4—6 ganger om dagen. (Svéra infektioner kan i
borjan kridva 1-2 droppar var 15:¢ minut, och intervallen mellan instillationerna forlings smaningom, nir
infektionen fas under kontroll.)

Pediatrisk population
Anvéndning av Maxitrol rekommenderas inte for barn, eftersom inga data om effekt och sékerhet fran
behandling av barn finns tillgangliga.

Nedsatt lever- och njurfunktion
Maxitrol har inte undersokts i denna patientgrupp.

Om en eller flera doser har glomts bort ska 6gondropparna administreras omedelbart, och dérefter
fortsdtter behandlingen i enlighet med doseringsanvisningen.



Administreringssatt

Okuldr anvindning.
Om sédkerhetskragen av plast dr 16s nér locket har avligsnats ska den tas bort innan preparatet anvénds.
Patienterna ska uppmanas att skaka flaskan vl fére anvéndning.

For att forhindra att droppspetsen och suspensionen kontamineras far droppspetsen inte vidrora
Ogonlocken, omradet runt 6gonlocken eller andra ytor.

Nasolakrimal ocklusion och att forsiktigt sluta 6gonlocket efter instillation rekommenderas for att minska
den systemiska exponeringen for okulidrt admimistrerade likemedel och ddrmed minska potentiella
systemiska biverkningar.

Om flera topikala 6gonlikemedel anvdnds ska de appliceras med minst 5 minuters mellanrum.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot de aktiva substanserna eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.

Ytlig herpes simplex-keratit, vaccinia, varicella och andra virusinfektioner i kornea och konjunktiva.
Mykobakteriella infektioner 1 dgat.

Svampinfektioner i 6gonvédvnad eller obehandlade parasitinfektioner i dgat.

Purulent 6goninfektion.

4.4 Varningar och forsiktighet

Overkinslighet mot topikalt administrerade aminoglykosider sdsom neomycin kan forekomma hos vissa
patienter. Overkinslighetsreaktionernas svarighetsgrad kan variera fran lokala effekter till generaliserade
reaktioner sdsom erytem, pruritus, urtikaria, utslag, anafylaxi, anafylaktoida reaktioner och bullosa
hudreaktioner. Om 6verkénslighet utvecklas i samband med anvindning av detta lakemedel ska
behandlingen avbrytas.

Dértill kan topikal anvéndning av neomycin leda till verkénslighetsreaktioner i huden.
Korsoverkinslighet mot andra aminoglykosider kan férekomma, och ddrmed bor risken for att patienter
som blivit sensibiliserade mot topikalt administrerat neomycin d4ven kan vara kénsliga for andra topikala
och/eller systemiska aminoglykosider beaktas (se avsnitt 4.5).

Allvarliga biverkningar sdsom neurotoxicitet, ototoxicitet och nefrotoxicitet har forekommit hos patienter
som fétt systemisk behandling med neomycin eller anvint neomycin topikalt pd 6ppna sér eller skadad hud.
Nefrotoxiska och neurotoxiska reaktioner har férekommit ocksa i samband med systemisk anvdndning av
polymyxin B. Aven om dessa biverkningar inte har rapporterats vid topikal okulir anvindning av detta

preparat bor forsiktighet iakttas om Maxitrol och systemiska aminoglykosider eller polymyxin B anvéands
samtidigt och/eller efter varandra.



Langtidsanvindning av oftalmiska kortikosteroider kan orsaka forhojt intraokulért tryck och/eller glaukom,
som kan vara forenat med skador pd synnerven, nedsatt synskérpa, synféltsdefekter och uppkomst av
posterior subkapsuldr katarakt. Om patienten anvander oftalmiska kortikosteroider under lang tid ska det
intraokuldra trycket kontrolleras rutinméssigt och ofta. Detta &r sérskilt viktigt nir det giller pediatriska
patienter, eftersom risken for kortikosteroidinducerad okuldr hypertension kan vara stérre hos barn, och
tillstandet kan uppkomma tidigare dn hos vuxna. Maxitrol har inte godkdnts for behandling av pediatriska
patienter.

Risken for uppkomst av kortikosteroidinducerat forhojt intraokulért tryck och/eller katarakt dr forhdjd hos
predisponerade patienter (t.ex. diabetiker).

Cushings syndrom och/eller binjuresuppression relaterat till systemisk absorption av okuldrt administrerat
dexametason kan uppkomma efter intensiv eller langvarig, kontinuerlig behandling hos predisponerade
patienter, sdsom barn och patienter som far behandling med CYP3A4-hdmmare (inklusive ritonavir och
kobicistat). I sddana fall ska behandlingen sittas ut gradvis.

Kortikosteroider kan minska motstandskraften mot och underlitta etableringen av resistenta bakteriella,
fungosa, virala eller parasitira infektioner och maskera de kliniska symtomen pa infektion.

Kortikosteroider kan ocksd dampa overkinslighetsreaktioner mot preparatets innehallsémnen genom att
maskera inflammationsresponsen.

Svampinfektion bor misstdnkas hos patienter med persistenta kornealsar. Om svampinfektion uppkommer
bor behandlingen med kortikosteroider avbrytas.

Langtidsanvindning av antibiotika sdésom neomycin och polymyxin kan, liksom behandling med andra
infektionslikemedel, leda till Gvervixt av resistenta mikrober, inklusive svampar. Om en superinfektion
uppkommer ska anvidndningen av preparatet avbrytas och ersittande behandling séttas in.

Topikala oftalmiska kortikosteroider kan bromsa likningen av kornealsar. Det dr dven ként att topikala
NSAID-preparat bromsar eller férsenar likningen. Samtidig anvindning av topikala NSAID-preparat och
topikala steroider kan oka risken for likningsproblem (se avsnitt 4.5).

Vid sjukdomar som orsakar fortunning av kornea eller sklera har det hént att perforationer uppkommit i
samband med anvandning av topikala kortikosteroider.

Om behandlingen avbryts kan inflammationen aterkomma och da vara kraftigare.

Patienter som anvidnder oftalmiska Iikemedel som innehaller neomycinsulfat ska uppmanas att kontakta
lakare om smértan, rodnaden, svullnaden eller irritationen i 6gat forvirras eller fortgar.

Detta likemedel innehéller 0,2 mg bensalkoniumklorid per 5 ml, motsvarande 0,04 mg/ml.

Maxitrol innehaller konserveringsmedlet bensalkoniumklorid, som har rapporterats orsaka dgonirritation,
torra 6gon och kan paverka tarfimen och hornhinnan. Ska anvéndas med forsiktighet hos patienter med
torra 6gon och hos patienter med skadad hornhinna. Patienter ska monitoreras vid lingre tids anvindning
av lakemedlet.



Bensalkoniumklorid kan tas upp av mjuka kontaktlinser och kan missfarga kontaktlinserna. Om anvéndning
av kontaktlinser dr nddvindig under behandlingen ska patienten ta ut kontaktlinserna innan likemedlet
administreras och vénta minst 15 minuter innan kontaktlinserna sétts in igen.

Synrubbning
I samband med anvdndning av systemiska eller topikala kortikosteroider kan det férekomma rapporter om

synrubbningar. Om en patient uppvisar symtom sasom dimsyn eller andra synrubbningar ska personen
hénvisas till 6gonlikare, som beddmer mdjliga orsaker till symtomen. Det kan vara frdga om katarakt,
glaukom eller séllsynta sjukdomar sdsom central serds korioretinopati, som har rapporterats efter
anviandning av systemiska eller topikala kortikosteroider.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och dvriga interaktioner
Inga interaktionsstudier har utforts.

Koncentrationerna av dexametason i plasma kan dka hos patienter som fatt behandling med ritonavir (se
avsnitt 4.4).

Samtidig anvindning av topikala steroider och topikala NSAID-preparat kan dka risken for problem
relaterade till likning i kornea.

Toxiciteten kan ka om en aminoglykosid (neomycin) och andra systemiska, orala eller topikala likemedel
med neurotoxiska, ototoxiska eller nefrotoxiska effekter anvénds samtidigt och/eller efter varandra, och
darfor bor forsiktighet iakttas (se avsnitt 4.4).

CYP3A4-hdammare (déribland ritonavir och kobicistat) kan minska dexametasonclearance, vilket leder till
okade effekter och binjuresuppression/Cushings syndrom. Samtidig anvindning ska undvikas, sévida inte
nyttan dverstiger den dkade risken for systemiska kortikosteroidbiverkningar; i sédana fall ska patienterna
uppfoljas med avseende pa systemiska kortikosteroidbiverkningar.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Fertilitet

Det finns inga tillgdngliga data om effekterna av neomycin eller polymyxin B p& manlig eller kvinnlig
fertilitet. Det finns begrdnsad midngd kliniska data om effekten av dexametason pa manlig eller kvinnlig
fertilitet. Dexametason hade ingen skadlig effekt pé fertilitet i en musmodell i en studie av
koriongonadotropin.

Graviditet

Intravendst administrerade aminoglykosidantibiotika sdésom neomycin passerar inte placenta under
graviditet. Preklinisk och klinisk systemexponering fér aminoglykosider har visats inducera oto- och
nefrotoxicitet. Eftersom preparatet anvénds topikalt i laga doser forvintas inte exponering for neomycin i
placenta orsaka oto- eller nefrotoxicitet. Langvarig eller upprepad kortikoidanviandning under graviditet har
associerats med en okad risk for intrauterin tillvixtretardation. Spadbarn vars modrar fatt hoga doser
kortikosteroider under graviditeten bor observeras noga med avseende pé binjurebarkssvikt (se avsnitt 4.4).
Djurstudier har visat reproduktionstoxikologiska effekter efter administrering av systemiska och okulidra
dexametasondoser (se avsnitt 5.3). Det finns inga data om huruvida polymyxin B &r sékert for driktiga
djur.



Maxitrol rekommenderas inte under graviditet och inte heller till fertila kvinnor som inte anvinder
preventivmedel.

Amning
Aminoglykosider utséndras i brostmjolk efter systemisk administrering. Det &r okdnt om dexametason och

polymyxin B utsondras i brostmjolk. Det dr dock inte sannolikt att mdngden dexametason, neomycin och
polymyxin B skulle kunna detekteras i brostmjolk eller framkalla kliniska effekter hos spddbarnet, om
modern anvinder preparatet pa ett korrekt sitt. Ett beslut maste fattas om man ska avbryta amningen eller
avbryta/avsta fran behandling med Maxitrol efter att man tagit hinsyn till fordelen med amning f6r barnet
och fordelen med behandling for kvinnan.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda masKkiner

Liksom med alla 6gondroppar kan dvergaende dimsyn eller andra synrubbningar uppkomma och paverka
formagan att kora bil eller anviinda maskiner. Om anvéndning av 6gondropparna orsakar dimsyn ska
patienten véinta med att kora bil eller anvinda maskiner tills synen har klarnat.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen
De vanligaste biverkningarna i kliniska prévningar med Maxitrol var obehagskéinsla i 6gonen, keratit och
Ogonirritation; dessa forekom hos 0,7—0,9 % av patienterna.

Biverkningstabell

De nedanstdende biverkningarna har klassificerats enligt foliande konvention: mycket vanliga (> 1/10),
vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000, < 1/100), sillsynta (> 1/10 000, < 1/1 000), mycket
séllsynta (< 1/10 000) eller ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran tillgingliga data). Inom varje
frekvensomrade presenteras biverkningarna efter fallande allvarlighetsgrad.

Biverkningar har observerats i kliniska provningar och efter att Maxitrol godkénts for forséljning.

Organsystem Term som rekommenderas av MedDRA
Immunsystemet Vanliga: 6verkénslighet

Centrala och perifera nervsystemet Ingen kdnd frekvens: huvudvirk

Ogon Mindre vanliga: keratit, forhdjt intraokulirt tryck,

dimsyn, fotofobi, mydriasis, ptos, gonsmérta,
Ogonsvullnad, 6gonklada, obehagskénsla 1 6gat,
kénsla av skrip i 6gat, okuldr hyperemi, 6kad
lakrimation, subkapsulir katarakt, skada pa
synnerven, Ogonirritation

Ingen kdnd frekvens: korneafortunning, ulcerds
keratit, grumlig syn och intraokulir inflammation,
Ogonsjukdom, dimsyn (se dven avsnitt 4.4)

Hud och subkutan vévnad Ingen kdnd frekvens: Stevens-Johnsons syndrom
Endokrina systemet Ingen kdind frekvens: Cushings syndrom,
binjuresuppression (se avsnitt 4.4)




Beskrivning av utvalda biverkningar
Overkinslighet mot topikalt administrerade aminoglykosider kan forekomma hos vissa patienter. Dirtill kan
topikal anvindning av neomycin orsaka overkdnslighetsreaktioner i huden (se avsnitt 4.4).

Langtidsanvindning av topikala, oftalmiska kortikosteroider kan orsaka forhdjt intraokulért tryck forenat
med skador pa synnerven, nedsatt synskirpa, synfiltsdefekter och uppkomst av posterior subkapsulir
katarakt (se avsnitt 4.4).

Sekundira infektioner har uppkommit efter anviindning av kombinationspreparat som innehéller
kortikosteroider eller mikroblikemedel (se avsnitt 4.4).

Eftersom preparatet innehéller en kortikosteroid dr risken for perforation forhdjd vid sjukdomar som
orsakar fortunning av kornea eller sklera (se avsnitt 4.4).

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera missténkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt att
kontinuerligt 6vervaka likemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstinkt biverkning till:

webbsida: www.fimea.fi

Séakerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomréddet Fimea
Biverkningsregistret

PB 55

00034 FIMEA

4.9 Overdosering

Overdosering av Maxitrol orsakar sannolikt liknande symtom som de som férekommit hos vissa patienter i
form av biverkningar (t.ex. punktuell keratit, erytem, dkad lakrimation, svullnad och klada pa 6gonlocken).

En topikal 6verdos av Maxitrol kan skoljas ut ur 6gat/6gonen med ljummet vatten.

Pa grund av egenskaperna hos detta preparat uppkommer sannolikt inga andra toxiska effekter vid en akut
overdos och inte heller om innehallet i en flaska oavsiktligt sviljs.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Antiinflammatoriska och antiinfektiva medel i kombination, kortikosteroider i
kombination med antiinfektiva medel, ATC-kod: SO1CAO01

Verkningsmekanism
Maxitrol utévar sin effekt pd tva sétt: i egenskap av kortikosteroid lindrar dexametason
inflammationssymtom, medan antibiotikumen neomycin och polymyxin B foérhindrar infektion.

Dexametason ér en syntetisk glukokortikoid med en kraftig antinflammatorisk effekt. Polymyxin B &r en
cyklisk lipopeptid som penetrerar cellviggen hos gramnegativa mikrober och dirmed skadar det
cytoplasmiska membranet. Polymyxin B har vanligen svagare effekt pd grampositiva bakterier. Neomycin


http://www.fimea.fi/

ar ett antibiotikum i gruppen aminoglykosider, och det utvar primért sin effekt pa bakterieceller genom att
forhindra bildandet och syntesen av polypeptider pa ribosomer.

Resistensmekanism
Bakteriers resistens mot polymyxin B &r vanligen relaterad till kromosomen och &r mindre vanlig. Den &r
forknippad med modifiering av fosfolipider pa det cytoplasmiska membranet.

Neomycinresistens kan utvecklas genom flera olika mekanismer: (1) férdndringar i ribosomala subenheter i
bakteriecellen; (2) storning i transporten av neomycin in till cellen samt (3) inaktivering orsakad av
acetylerande, adenylerande och fosforylerande enzymer. Genetisk information for produktion av
inaktiverande enzymer 6verfors till bakteriens kromosom eller plasmider.

Brytpunkter

En milliliter Maxitrol 6gondroppar innehéller 6 000 IU polymyxin B-sulfat och 3 500 [U neomycinsulfat.
Nedanstidende brytpunkter och spektrum in vitro ar baserade pa effekten tillsammans med antingen
polymyxin B eller neomycin. Nedanstdende brytpunkter dr baserade péa forvirvad resistens mot vissa arter
som forekommit vid 6goninflammationer samt pa polymyxin B-neomycinkvoten uttryckt i internationella
enheter:

Brytpunkter for resistens: > 5:2,5 - > 40:20 beroende pa bakterieart.

Nedanstdende information utgor bara en beddmning av sannolikheten for att mikroorganismen ér kénslig
for polymyxin B eller neomycin, vilka ingér i Maxitrol. I tabellen listas endast de bakteriearter som vanligen
orsakar yttre dgoninflammationer.

Prevalensen for forvarvad resistens kan variera geografiskt och dver tid for utvalda mikrober, och darfor
ar tillgang till information om den lokala resistenssituationen onskvirt, sérskilt vid behandling av svara
infektioner. Vid behov bor expertis konsulteras om den lokala resistenssituationen dr sddan att nyttan av en
kombination innehéallande polymyxin B eller neomycin, t.ex. i form av Maxitrol 6gondroppar, kan
ifrdgasittas vid behandling av &tminstone vissa infektionstyper.

VANLIGTVIS KANSLIGA ARTER

Aeroba grampositiva mikrober

Bacillus cereus

Bacillus megaterium

Bacillus pumilus

Bacillus simplex

Corynebacterium accolens

Corynebacterium bovis

Corynebacterium macginleyi

Corynebacterium propinquum

Corynebacterium pseudodiphtheriticum
Staphylococcus aureus (meticillinkdnslig - MSSA)
Staphylococcus capitis

Staphylococcus epidermidis (meticillinkdnslig - MSSE)
Staphylococcus pasteuri

Staphylococcus warneri

Streptococcus mutans

Aeroba gramnegativa mikrober

Haemophilus influenzae

Klebsiella pneumoniae




VANLIGTVIS KANSLIGA ARTER
Moraxella catarrhalis

Moraxella lacunata

Pseudomonas aeruginosa

ARTER MED VILKA FORVARVAD RESISTENS KAN VARA ETT PROBLEM
Staphylococcus epidermidis (meticillinresistent - MRSE)

Staphylococcus hominis

Staphylococcus lugdunensis

NATURLIGT RESISTENTA ARTER

Aeroba grampositiva mikrober

Enterococci faecalis

Staphylococcus aureus (meticillinresistent - MRSA)
Streptococcus mitis

Streptococcus pneumoniae

Aeroba gramnegativa mikrober
Serratia species

Anaeroba bakterier:
Propionibacterium acnes

Dexametason dr en mattligt kraftig kortikosteroid som penetrerar okuldr viavnad vil.
Kortikosteroider har en antiinflammatorisk och vasokonstriktiv effekt. De ddmpar
inflammationsresponsen och symtomen vid flera olika sjukdomar, dock utan att egentligen bota dem.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption
Liksom andra kortikosteroider absorberas dexametason systemiskt efter topikal administrering.

Systemexponeringen for dexametason efter topikal administrering av Maxitrol har inte undersokts, men den
genomsnittliga maximala plasmakoncentrationen efter administrering av 1 mg/ml dexametasonsuspension
och ciprofloxacin har varit 0,358 + 0,147 ng/ml. Efter en oral dexametasondos pa 0,5 mg har
plasmakoncentrationen varit avsevért hogre — 7,8 ng/ml. Dexametason uppvisar betydande intraokulir
penetration, vilket bidrar till dess effekt vid inflammatoriska sjukdomar i 6gats framre del.

Polymyxin B-sulfat absorberas inte fran magtarmkanalen eller genom intakt hud, och 4ven om ett intakt
korneaepitel forhindrar att likemedlet nér stroma i kornea okar likemedelskoncentrationen i stroma till en
terapeutisk niva efter en epitelskada. Néar likemedlet administreras topikalt i form av 6gondroppar, som
subkonjunktival injektion eller genom korneal skoljning penetrerar det stroma vél efter abrasion av epitelet.
Ingen signifikant penetration av polymyxin B in i glaskroppen har observerats efter parenteral eller topikal
administrering.

Neomycin absorberas déligt i magtarmkanalen, och en topikalt administrerad dos orsakar inga systemiska
effekter. Absorption av likemedlet har rapporterats ske fran sar och inflammerad hud. Efter absorption
utsdndras neomycin snabbt via njurarna i aktiv form.



5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter
Dexametason

Den systemiska toxicitetsprofilen for den aktiva substansen ér vilkdnd. Systemexponering for
dexametason kan vara forknippad med effekter relaterade till glukokortikosteroidobalans. I studier av
toxicitet orsakad av upprepad exponering for dexametasondgondroppar (suspension) hos kaniner uppkom
systemiska kortikosteroideffekter, men detta beddms ha ringa klinisk relevans vid doser som Oversteg
exponeringen hos midnniska vid terapeutiska doser. Sddana effekter dr osannolika vid anvindning i enlighet
med anvisningarna.

Mutagenicitet
Inga tecken pa mutagenicitet har framkommit i studier in vitro och in vivo av den aktiva substansen.

Teratogenicitet
Kortikosteroider har i djurstudier visat sig vara teratogena. Hos dréktiga kaniner dkade ett okulirt

administrerat 0,1 % dexametasonpreparat férekomsten av missbildningar hos fostren och ledde till
intrauterin tillvixtretardation. Langsammare fosterutveckling och dkad dddlighet har konstaterats hos rattor
under kontinuerlig systemisk dexametasonbehandling.

Karcinogena effekter av dexametason har inte undersokts. Prekliniska effekter med dexametason sags
endast vid dosnivaer avsevart hdgre dn rekommenderad maximidos for médnniska. Dessa eftekter bedéms

darfor sakna klinisk relevans.

Neomycin och polymyxin B-sulfat

I studier som métte akut toxicitet orsakade okulirt administrerat Maxitrol lindrig 6gonirritation hos kaniner;
inga systemiska effekter observerades. Vid oral administrering 4r LD 5y > 50 mg/kg hos rattor bade med
neomycin och polymyxin B-sulfat.

Mutagenicitet och karcinogenicitet

Inga mutagenicitetsstudier har gjorts med polymyxin B-sulfat. Nar humana lymfocyter behandlades med
neomycin in vitro (80 mikrog/ml) 6kade méngden kromosomavvikelser. Neomycin har dock mte uppvisat
mutagenicitet i CHO-cellmutationstester eller i Ames test. Systemiskt administrerat neomycin dkade
utvecklingen av tumdrer i kolon hos rattor. Dessa koncentrationer éverskred mangfalt (1 333 ganger) den
systemiska exponering som ett topikalt dgonpreparat astadkommer.

Teratogenicitet
Aminoglykosidantibiotika har i djurmodeller varit nefrotoxiska och ototoxiska. Inga djurstudier inriktade pa

reproduktionstoxicitet har dock utférts med neomycin och polymyxin B-sulfat.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Bensalkoniumklorid
Polysorbat 20 (E432)
Hypromellos (E464)
Natriumklorid



Saltsyra och/eller natriumhydroxid (for reglering av pH)
Renat vatten.

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

Ooppnad: 24 manader.

Hallbarheten for oppnad flaska &r 28 dagar.

6.4 Sirskilda forvarings anvisningar

Forvaras vid hogst 25 °C. Forvaras i skydd mot kyla.

Maxitrol-flaskan med 6gondroppar ska forslutas titt efter varje anvindning,
6.5 Forpackningstyp och innehall

Maxitrol dr forpackat i en ogenomskinlig, vit 5 ml plastflaska (LDPE) med ett vitt skruvlock av polypropen
och en LDPE-droppspets.

Forpackningsstorlek: kartong med en 5 ml flaska.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Ej anvint likemedel och avfall ska kasseras enligt géllande anvisningar.
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