VIGAMOX*
(Solucién oftalmica de clorhidrato de moxifloxacina) 0, 5%
como base.

DESCRIPCION: VIGAMOX* (solucién oftalmica de clorhidrato de moxnﬂoxacma) al O 5% es una
solucion oftalmica topica y estéril.

La moxifloxacina es un agente antibacteriano fluoroquinolénico de cuarta generac:on que es activo
contra un amplio espectro de patéogenos oculares Gram posmvos y Gram -negativos,
microorganismos atipicos y anaerobios.

CoiHaaFNy0498E]  Paso Molecular 437.0

C21H24FN304-HCI Peso Molecular 437,9

Nombre Quimico: Monoclorhidrato de 1-ciclopropil-6-flioro-1, 4 dlhldro 8- metoxy— -[(4aS,72aS)-
octahidro-6Hpirrolol[3,4-b]piridin-6-ilo]-4-oxo-3-acido qumolmocarboxnhco lLa moxifloxacina se
diferencia de otras quinclonas en que tiene una fracgion metox1 en la posucnén 8, y una fraccion
diazabiciclononil con configuracién S,S en la posicién 7.

El clorhidrato de moxifloxacina es un polvo cristalino de color. amarlllo a amarlllo claro

Cada mL de VIGAMOX* Solucién contiene 5,45 mg de clorhidrato de moxn‘loxacma equwalente ab
mg de moxifloxacina base.

Contiene: Ingredientes Activos: Moxifloxacina al 0,5% (5 mg/mL) Preservatlvos nguno El
producto se preserva a si mismo.

Ingredientes Inactivos: cloruro de sodio, &cido bérico y agua purlflcada Tamblen puede contener
acido-clorhidrico / hidréxido de sodio para ajustar el pH. ,

VIGAMOX* Solucién es isotonica y esta formulada a un pH de 6 8 con una osmo|ahdad de
aproximadamente 290 mOsm/kg. ,

FARMACOLOGIA CLINICA: ~ - . '
Farmacocinética / Farmacodinamica: Después de'la admmnstramon ocular toplca de VIGAMOX*
la moxifioxacina se absorbié en la circulacion sistémica: Se mldleron Ias concentracuones plasmaticas
de la moxifloxacina en 21 sujetos de sexo masculino y femenino qwenes rembneron dosis oculares
topicas de VIGAMOX* Solucién en ambos ojos 3 veces al dia durante 4 dias. En

estado de equilibrio, la Cmax media y el ABC medio fueron 2,7 ng/mL y 41,9 ng-hr/ml,
respectivamente. Estos valores de la exposicion son aprox:madamente 1.600 y 1. 200 veces mas
bajos que la Cmax media y el ABC reportados después de dosis orales terapéuticas y bien toleradas
de 400 mg de moxifloxacina. Se calculd que la vida media plasmatlca de Ia moxmoxacma es de 13
horas.

Microbiologia: La moxifloxacina tiene actividad in vitro contraf ,una, ;amplla ,fvarledad de
microorganismos Gram-positivos y Gram-negativos. La moxifloxacina inhibe a la topoisomerasa |I
(ADN girasa) y a la topoisomerasa IV necesarias para la replicacion, transcnpcnon reparacion, y
recombinacion del ADN bacteriano. La fraccion C-8-metoxide la moxnfloxacma tamblen disminuye la
seleccion de mutantes resistentes de bacterias Gram- posmvas en comparacron con la fraccién C8-
H encontrada en las fluoroquinolonas anteriores. El voluminoso grupo sustituto C-7 de la
moxifloxacina interfiere con el mecanismo de bombeo de qumolona haCIa fuera que tienen las
bacterias.

Con frecuencia la moxifloxacina es bactericida en concentraciones lguales o Ilgeramente mayores
gue las concentraciones inhibitorias. Las fluoroguinolonas, mcluyendo a Ia moxn‘loxacma se
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diferencian de los antibiéticos [1-lactamicos, macrélidos y ammoghcémdf en su estructura quimica
y modo de accion y, por lo tanto, pueden ser activas contra bacterias que son resistentes a los
antibiéticos [I-lactamicos, macrolidos y aminoglicésidos. En consecuencia, los mlcroorgamsmos que
son resistentes a estos farmacos pueden ser sensibles a la mox:ﬂoxacma

In vitro, la resistencia a la moxifloxacina se produce lentamente por medio de mutaCIones en pasos
multiples y ocurre con una frecuencia general de entre 10-9 y 10-11 para bacterlas Gram- -positivas,
Se ha demostrado que la moxifloxacina es activa contra la mayona de las cepas de los siguientes
microorganismos, tanto in vitro como en infecciones clinicas, segun se descnbe en la seccion
INDICACIONES Y USO

Bacterias Gram-positivas:

Especies de Corynebacterium

Especies de Microbacterium

Micrococcus luteus [incluyendo a las cepas resistentes a la entromlcma gentamlcma tetracuclma ylo
trimetoprim]

Staphylococcus aureus [incluyendo a las cepas resistentes a la metlcmna erltromlcma gentamicina,
ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim]

Staphy/oooccus epidermidis [incluyendo a las cepds reS|stentes a |a metlcnma eritromicina,
gentamicina, ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim]

Staphylococcus haemolyticus [incluyendo a las cepas resxstentes a Ia met:cnma eritromicina,
gentamicina, ofloxacing, tetraciclina, y/o trimetoprim]

Staphylococcus hommls [incluyendo a las cepas resistentes ala metlcmna erltromlcma gentamicing,
ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim]

Staphy/ococcus warneri [incluyendo a las cepas resistentes. a la erltromlcma] ,

Streptoeoccus mitis [incluyendo a las cepas resistentes ala pemcnlma entromlcma tetracmlma ylo
trimetoprim]

Streptococcus pneumoniae [incluyendo a las cepas res:stentes a Ia pemcmna erltromlcma
gentamicina, tetraciclina, y/o trimetoprim]
Streptococceus viridans [mcluyendo a las cepas resistentes a la. pemcmna entromxcma tetraciclina,
y/o trimetoprim] ~

Bacterias Gram-negativas:

Especies de Acinetobacter

Haemophilus "alconae” [incluyendo a las cepas resistentes a la amplcmna]

Haemophilus influenzae [incluyendo a las cepas resistentes a la amplcmna]

Klebsiella pneumoniae ,

Moraxella catarrhalis

Pseudomonas aeruginosa

Otros microorganismos:

Chlamydia trachomatis

Se ha demostrado que la moxifloxacina es activa in vitro contra la mayoria de Ias cepas de los
siguientes microorganismos; sin embargo, se desconoce la S/gn/flcaCIén c//n/ca que tienen estos
datos.

Bacterias Gram-positivas:

Especies de Arthrobacter

Bacillus cereus

Bacillus thuringensis

Corynebacterium accolens

Corynebacterium amycolatum

Corynebacterium bovis

Corynebacterium macginleyi

Corynebacterium propinquum

Corynebacterium pseudodiptheriticum

Enterococcus faecalis

Especies de Exiguobacterium

Kocuria kristinae

Kocuria “lindaea”
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Kocuria rhizophila

Listeria monocytogenes
Microbacterium “harmaniae”
Microbacterium “ofitidis”
Rothia mucilaginosus
Staphylococeus arlettae
Staphylococcus capitis
Staphylococcus caprae
Staphylococeus cohnii
Staphylococceus lugdunensis
Staphylococcus pasteuri
Staphylococcus saprophyticus
Staphylococcus sciuri
Streptococcus Groups C, G and F
Streptococcus agalactiae
Streptococcus “conjunctiviae”
Streptococceus cristatus
Streptococcus dysgalactiae
Streptococeus mitis
Streptococcus “ocularis”
Streptococcus oralis
Streptococcus pgrasanguinis
Streptococcus pyogenes
Streptococcus salivarius
Streptococcus sanguis
Streptococcus “schlechii”

Bacterias Gram-negativas
Achromobacter xylosoxidans
Acinetobactér baumannii
Acinefobacter calcoaceticus
Acinetobacter johnsonii
Acinefobacter junii
Acinetobacter lwoffi
Acinetobacter “mumbaiae”
Acinetobacter schindleri
Acinetobacter ursingii
Aeromonas caviae
Chryseobacterium indologenes
Citrobacter freundii

Especies de Chryseobacterium
Citrobacter koseri
Enferobacter aerogenes
Enterobacter cloacae
Enterobacter hormaechei
Escherichia coli

Klebsiella oxytoca

Moraxella osloensis
Morganella morganii
Neisseria gonorrhoeae
Pantoea agglomerans
Proteus mirabilis

Proteus vulgaris
Pseudomonas orzyihabitans
Pseudomonas stutzeri
Serratia liquefaciens
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Serratia marcescens
Stenotrophomonas maltophilia

Microorganismos anaerdbicos:
Clostridium perfringens
Especies de Fusobacterium
Especies de Porphyromonas
Especies de Prevotella
Propionibacterium acnes
Otros microorganismos:
Mycobacterium atipica
Mycobacterium avium
Mycobacterium marinum
Chlamydia pneumoniae
Legionella pneumophila
Mycoplasma pneumo

Estudios Clinicos: VIGAMOX* Solucion ha sido estudiado en una vanedad de pamentes desde
recién nacidos hasta adultos, incluyendo a pacientes geriatricos.

En tres estudios clinicos multlcentncos doble ciego, aleatorios y. controlados en Ios que se administré
el farmaco a los pacientes 3 veces al dia durante 4 dias, VIGAMOX* Solucién produjo curaciones
clinicas en 80% a 94% de los pacientes tratados debido a conjuntlvms bacteriana. Los indices de
éxito microbiolégico para la erradicacién de los patdégenos basales fluctuaron entre 85% y 97%.

En uno de estos estudios realizado en pacientes pediatricos desde el na nto hasta la edad de
un mes, VIGAMOX* Solucién produjo la curacién clinica en 80% de los pa ientes que tenfan
conjuntivitis bacteriana. El indice de éxito microbiolégico para la erradlcamon de los patégenos
iniciales fue de 92%.

En un estudio clinico multicéntrico, doble ciego, aleatorio y controlado en el que se admlmstré el
farmaco a los pacientes 2 veces al dia durante 3 dias, VIGAMOX* Solucion produjo curaciones
clinicas en 74% de los pacientes tratados debido a conjuntivitis bacteriana. El indice de éxito
microbiolégico para la erradicacion de los patégenos iniciales fue de 81%. '
Poblaciones Especiales: Los parametros farmacocinéticos de la moxn‘loxacma oral no sufren
alteraciones significativas en presencia de deterioro renal leve, moderado ) severo. No es necesario
hacer el ajuste de la dosis de VIGAMOX* Solucién en pacientes que presentan eterioro renal.

Los parametros farmacocinéticos de la moxifloxacina oral no se vieron alterados de manera
significativa en pacientes que presentaban insuficiencia hepatica leve a moderada (Clases AyBde
Child Pugh). No se realizaron estudios en paCIentes que presentaban deterioro hepatico severo
(Clase C de Child Pugh). Debido a la baja exposicion sistémica que hay por la via de administracion
topica, no es necesario ajustar la dosis de VIGAMOX* Solucion en pamentes que presentan deterioro
hepatico. ;

INDICACIONES Y USO: VIGAMOX* Solucién esta indicada para el trat mlento de Ia cconjuntivitis
bacteriana. La moxifloxacina es una agente antibacteriano ﬂuoroqumoll;' co de cuarta generamén es
activo a infecciones producidas por cepas sensibles de los SIgwentes mlk oorgamsmos

Bacterias Gram-positivas: ‘ ‘

Especies de Corynebacterium™

Especies de Microbacterium ‘ ‘

Micrococcus luteus® [incluyendo a las cepas resistentes a la erltromlcma gentamlcma tetraciclina;
y/o trimetoprim]

Staphylococcus aureus [incluyendo a las cepas resistentes a la met|C|l|na erltromlcma gentamlcma
ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim]

Staphylococcus epidermidis [incluyendo a las cepas resnstentes a Ia metlcmna erltromlcma
gentamicina, ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim]

Staphylococcus haemolyticus [incluyendo a las cepas resnstentes a la metlcmna entromlcma
gentamicina, ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim] - -
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Staphylococcus hominis*® [incluyendo a las cepas reS|stentes a Ia metlcmna _eritromicina,
gentamicina, ofloxacina, tetraciclina, y/o trimetoprim] ‘

Staphylococcus warneri* [incluyendo a las cepas resistentes a [a erltromlclna]

Streptococcus mitis* [incluyendo a las cepas resistentes a la pemcnma erltromlcma tetracnchna ylo
trimetoprim]

Streptococcus pneumoniae [incluyendo a las cepas resnstentes a Ia pemcmna eritromicing,
gentamicina, tetraciclina y/o trimetoprim]

Streptococcus viridans [incluyendo a las cepas resistentes a la pemcmna erltromlcma tetramclma
y/o trimetoprim]

Bacterias Gram-negativas:

Especies de Acinetobacter

Haemophilus “alconae” [incluyendo a las cepas resistentes a la amplcmna]

Haemophilus influenzae [incluyendo a las cepas resistentes a la amplcmna]

Klebsiella pneumoniae™

Moraxella catarrhalis®

Pseudomonas aeruginosa*

Otros microorganismos:

Chlamydia trachomatis

*La eficacia para este microorganismo se estudio en menos de 10 mfecctones

CONTRAINDICACIONES: VIGAMOX* Solucion, esta contraindicado e’n paCiente's‘ Cdn'ka'ntecedentes
de hipersensibilidad a la sustancias activa, a otras quinolonas, o a cualqwera de los componentes
de este medicamento.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES: .

Se han reportado reacciones de hipersensibilidad (anafilacticas) graves v oca‘ lo‘nales fatales en
pacientes que estaban siendo tratados sistémicamente con quinolonas; algunas de estas reacciones
se produjeron después de la primera dosis. Algunas reacciones estuvieron acc mpanadas de colapso
cardiovascular, pérdida del conocimiento, angioedema (incluyendo edema Iarmgeo faringeo o
facial), obstruccion de las vias aéreas, disnea, urticaria'y prurlto ‘

Si ocurre una reaccion alérgica a la moxifloxacina, suspenda el uso del fa maco Las reaccuones de
hipersensibilidad agudas y graves pueden requerir tratamiento de emergenma mmedtato El oxigeno
y manejo de las vias aéreas debe regirse segun la indicacion chca

Al igual que con otros antiinfecciosos, el uso prolongado puede pro , recreCImlento de
microorganismos no sensibles, incluyendo a los hongos. Si ocurre una superlnf cion, suspenda el
uso e inicie un tratamiento alternativo. Cuando la opinién clinica asi lo indique, se debe examinar al
paciente con la ayuda de magnificacion (aumento), como por ejemplo con biomicroscopia con la
lampara de hendidura y en los casos apropiados, con tincion con fluoresceina. Se les debe indicar a
los pacientes que no usen lentes de contacto si presentan SlgnOS y smtomas de conjuntivitis
bacteriana,

Evite contaminar la punta del aplicador con material proveniente de los "os ded* s, U otras fuentes:
Las quinolonas administradas sistémicamente se han asociado con reacciones de hlpersensmmdad
incluso despues de una dosis Unica suspenda el uso mmedlatamente y contacte a su medico el
primer signo de una erupcién cutédnea o reaccion alérgica. , . ~

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:

A pesar de que no se han realizado estudios sobre interacciones medlca entosas con VIGAMOX*
solucion, este tipo de estudios si se realizaron con el producto oral y exposmlones sistémicas mucho
mayores que las que se logran por la via ocular topica. A diferencia de algunas otras
fluoroguinolonas, no se han observado interacciones medicamentosas clinicamente significativas
entre la moxifloxacina administrada sistémicamente y ¢l Itraconazol te a, warfarina, digoxina,
anticonceptivos orales, probenicid, ranitidina o gliburida. Los estudlos‘ |n V|tro mdlcan que la




moxifloxacina no inhibe a CYP3A4, CYP2D6, CYP2C9, CYP2C19 o CYP1A2 lo que indica la poca
probabilidad de que la moxifloxacina altere la farmacocinética de los farmacos metabohzados por
estas isoenzimas del citocromo P450. ~ ~

FERTILIDAD, EMBARAZQ Y LACTANCIA:

Carcinogénesis, mutagénesis, alteracion de la fertilidad; La mox1ﬂoxacma no fue mutagénlca en
cuanto a cepas bacterianas que se usaron en el ensayo de AMES de mutac:on inversa en
Salmonella Al igual que con ofras qumolonas la respuestas posmva que se observo con la
girasa. La moxifloxacina no fue mutagénica en el ensayo de mutacnon genetlca en celulas de
mamifero con CHO/HRPRT. Se obtuvo un resultado equivoco en el mismo ensayo cuando se usaron
células V79. La moxifloxacina fue clastogénica en el ensayo de aberraciones cromosomicas en V79,
pero no indujo sintesis no programada de ADN -en cultivos de hepatocntos de rata. No hubo
evidencias de genotoxicidad in vivo en una prueba de mlcronucleos oen una prueba letal dominante
en ratones.

La moxifloxacina no tuvo efecto sobre la fertilidad en ratas machos. Vy‘Hem'b'rés a dd'Sis orales tan
altas como de 500mg/kg/dia, aproximadamente 21.700 veces la dosis. oftalm|ca total mas alta que
se recomienda para uso diario en humanos. , ,

No se han realizado estudios a largo plazo en animales para ‘deté’rminar” el po’te‘ncial de
carcinogenicidad de la moxifloxacina. Sin embargo, en un estudio acelerado con iniciadores y
promotores, la moxifloxacina no fue carcinogénica después de hasta 38 semanas de dosificacién
oral con 500mg/kg/dia. ~

Embarazo: ‘ .

Categoria C de embarazo: La moxifloxacina no fue teratogémca cuando e admnmstro a ratas
prefiadas durante la organogénesis en dosis orales tan altas como 500 mg/kg/dla (aprox1madamente
21.700 veces la dosis oftalmica total mas alta que se recomienda para uso diario en humanos): sin
embargo, se observo disminucion del peso corporal fetal y desarrolio esquelétlco fetal ligeramente
retardado. No hubo evidencias de teratogenicidad cuando a monos cynomolgus hembras que
estaban prefiadas se les administré dosis orales tan altas como 100 mg/kg/dla (aproxrmadamente
4,300 veces la dosis oftalmica total mas alta que se recomienda para uso diario en humanos) Se
observé una mayor incidencia de fetos de menor tamarfio con la dosis de 100 mg/kg/d

Como no hay estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas, VIGAMOX* solucion
s6lo debe usarse durante el embarazo si los beneficios potenciales: Justlﬁcan los rlesgos potenciales
para €l feto. -

Lactancia: ‘ ‘ ‘

No se ha medido la moxifloxacina en la Ieche humana; aunqgue se puede suponer que se excreta en
ésta. Se debe tener precaucion cuando se administre VIGAMOX* soluc:on a madres gue esténen
un periodo de lactancia.

Uso pediatrico: Se ha demostrado que VIGAMOX* solucion es seguro y eficaz en pacientes
pedidtricos, incluyendo a los neonatos. No existen evidencias que la administracion oftdimica de
VIGAMOX* Solucion tenga algtn efecto sobre las articulaciones que soportan peso aun cuando se
ha demostrado que la administracion oral de algunas quinolonas produce artropatla en animales
inmaduros. - .

Uso geriatrico: No se han observado diferencias generales en la segurldad y eﬂcama entre los
pacientes ancianos y otros pacientes adultos.

EFECTO SOBRE LA HABILIDAD DE CONDUCIR Y OPERAR MAQUINARlA |




Visién borrosa transitoria y otras alteraciones visuales pueden afectar la capaCldad para conducir 0
utilizar maquinas. Si se presenta visién borrosa durante la apllcacmn el pac:ente debe esperar hasta
que la vision sea nitida antes de conducir o utilizar maquinaria.

REACCIONES ADVERSAS: o

Las siguientes reacciones adversas han sido notlflcadas durante los ensayos clinicos con
VIGAMOX* Solucién y se clasifican de acuerdo con el siguiente crlterlo muy frecuentes (=-1110),
frecuentes (= 1/100 a < 1/10), poco frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100), ‘

raras (> 1/10.000 a < 1/1.000), muy raras (< 1/10.000). Dentro de cada agrupaClon de frecuenma las
reacciones adversos se presentan en orden decreciente de gravedad -

Clasificacion de érganos y sistemas Reacciones adversas T
érminos Preferldos MedDRA (v 15 1)

Trastornos en la Sangre y Sistema Linfatico Rara: Hemo loblna

Desordenes del sistema nervioso Poco frecuentes: Dolor de cabeza
Rara: Parestesia

Desordenes Oculares Comn; Dolor Ocular, Imtacnon Ocular

Poco frecuentes Q ratltls punteada 0jo seco,
hemorragia conjuntlv iperemia ocular, prurito
ocular, edema palpebral dlsconfort ocular

Raras: defecto del epltello corneal trastorno de
la cornea conjuntlvm blefaritis, hinchazon
ocular, - edema conjuntwa _ visién borrosa,
disminucion de la agudeza wsual ‘astenopia,

eritema del parpado ,
Desordenes  Respiratorios, Toraxicos y | Rara; molestias nasales dolorfanngolarlngeo
Mediastinales sensacion de cuerpo extrano : ar' anta)
Desordenes gastrointestinales Poco frecuentes: D|sgeuS|a

Rara; Vomito.
Desordenes hepatobiliares Rara; alanina aminotransferasa aumentado,

gamaglulamlltransferasa aumentado

los siguientes.

Las frecuencias no pueden estimarse a partir de los datos dlspombles Dentro de cada clasificacion
de sistema y érgano, las reacciones adversas se presentan en orden decreCIente de serledad

Clasificacién de organos y sistemas Reacciones adversas

Términos Preferldos MedDRA (v 15.1)

Desordenes del sistema inmune HlpersenSIbllldad

Desordenes del sistema nervioso Mareo ‘ ;

Desordenes Oculares Queratltls ulceratlva que atltls lagrimacion |
aumentada, fotofobla secrec:én ocular :

Desordenes Cardiacos Palpitaciones ,

Desordenes Respiratorios, Toracicos, | Disnea

Mediastinales

Desordenes Gastrointestinales Nauseas

Desordenes en la Piel y tejidos Subcutaneos Eritema,

rurito, rash. urticaria
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DOSIFICAGION Y ADMINISTRACION: Para uso ocular tinicamente. No para Inyeccion, VIGAMOX*
Solucién no debe ser inyectado a nivel subconjuntival 6 introducido directamente dentro de lacamara
anterior del ojo. Instilar una gota en el ojo afectado 3 veces al dla durante 4 dlas

SOBRE DOSIS: ‘ - ‘
Debido a las caracteristicas de esta preparacion son de esperar efectos toxncos con una sobredosis
ocular del producto, o en el caso de ingestion accidental de los contenldos de un frasco

PRESENTACION: VIGAMOX* (solucién oftalmica de moxn‘loxacma) al 0 5% se presenta como una
solucién oftalmica estéril en el sistema dispensador botella plastlca Se propormona un sello de
seguridad por medio de una banda de plastico alrededor de la tapa y cuello del envase '

5mL

Almacenamiento: Almacenar a temperatura inferior a-30°C.
Sélo con Prescripcion Médica.
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PRESENTACIONES COMERCIALES

CAJA POR UN FRASCO CON 5ML
Reg. INVIMA  2014M-0003113-R1

MUESTRA MEDICA: CAJA POR UN FRASCO POR 1, 5 ML.
Reg. INVIMA  2014M-0003113-R1

Referencia: TDOC-0012135v2.0 ‘ ‘ Fecha de Distribucién: Mar/2013

NOTA
Los medicamentos deben conservase fuera del alcance de los nifios.

Antes de proceder a la prescripcion, sirvase leer por completo la informacién respectiva.

Si desea reportar un evento adverso ingrese al siguiente link: https://www.report.novartis.com/ o a través del
correo electrénico: colombia.farmacovigilancia@novartis.com
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PBX 654 44 44
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