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ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ

1.      ΟΝΟΜΑΣΙΑ TOY ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ
TΟΒREX® οφθαλµικές σταγόνες, διάλυµα 0,3%

2.      ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ
1 ml διαλύµατος περιέχει 3 mg τοµπραµυκίνης.
Για τα έκδοχα, βλ. 6.1.

3.      ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ
Oφθαλµικές σταγόνες, διάλυµα.

4.      ΚΛΙΝΙΚΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ

4.1.   Θεραπευτικές ενδείξεις
Θεραπεία των επιφανειακών βακτηριακών λοιµώξεων του οφθαλµού και των  εξαρτηµάτων 
του,  όπως η επιπεφυκίτιδα,  οι οποίες προκαλούνται από βακτήρια που είναι ευαίσθητα στην 
τοµπραµυκίνη.

4.2.   ∆οσολογία και τρόπος χορήγησης
Για οφθαλµική χρήση.

Χρήση     σε     εφήβους     και     ενήλικε  ς      ,     συµπεριλ  α      µβαν  ο      µένων   των     ηλικι  ω      µένων  
Σε ήπιες έως µέτριας έντασης λοιµώξεις,  η δόση είναι µία ή δύο σταγόνες που 
ενσταλάσσονται στο κόλπωµα του επιπεφυκότα  κάθε πάσχοντος οφθαλµού κάθε τέσσερις 
ώρες.

Σε σοβαρή λοίµωξη, η δόση είναι µία ή δύο σταγόνες που ενσταλάσσονται στο κόλπωµα του 
επιπεφυκότα κάθε πάσχοντος οφθαλµού κάθε µία ώρα µέχρι να υπάρξει βελτίωση, οπότε θα
µειωθεί η συχνότητα της χορήγησης πριν τη διακοπή.

Η θεραπεία εξατοµικεύτεται κατά την κρίση του θεράποντος οφθαλµιάτρου.

Όπως   µε  άλλα   αντιβιοτικά,  θα   πρέπει   να   γίνεται   κατάλληλη   παρακολούθηση  της 
βακτηριακής απόκρισης στη θεραπεία.

Η συνήθης διάρκεια θεραπείας είναι 7-10 ηµέρες.

Συνιστάται το απαλό κλείσιµο των βλεφάρων και η απόφραξη της δακρυορινικής οδού µετά 
την ενστάλαξη. Έτσι µπορεί να ελαττωθεί η συστηµατική απορρόφηση των φαρµακευτικών 
προϊόντων που χορηγούνται µέσω της οφθαλµικής  οδού µε αποτέλεσµα τη µείωση των 
συστηµατικών ανεπιθύµητων ενεργειών.

Σε περίπτωση ταυτόχρονης θεραπείας µε άλλα τοπικά οφθαλµικά φαρµακευτικά προϊόντα, θα 
πρέπει να µεσολαβεί ένα χρονικό διάστηµα δέκα έως δεκαπέντε λεπτών µεταξύ διαδοχικών 
χορηγήσεων.



Χρήση     σε     παιδιά  
Υπάρχουν δεδοµένα   για   την   ασφάλεια   και   την   αποτελεσµατικότητα   σε   παιδιά 
συµπεριλαµβανοµένων  νεογέννητων βρεφών µε επιπεφυκίτιδα στα οποία χορηγήθηκαν 
οφθαλµικές σταγόνες TOBREX® τέσσερις φορές ηµερησίως για επτά ηµέρες.

Χρήση σε ασθενείς µε ηπατική και νεφρική ανεπάρκεια
Το TOBREX® δεν έχει µελετηθεί σε αυτές τις πληθυσµιακές οµάδες ασθενών. Ωστόσο, λόγω 
της χαµηλής συστηµατικής απορρόφησης της τοµπραµυκίνης µετά την τοπική χορήγηση 
αυτού του προϊόντος, δεν απαιτείται ρύθµιση του δοσολογικού σχήµατος.

Τρόπος     χορήγησης  
Για να προληφθεί η επιµόλυνση του σταγονοµετρικού ρύγχους και του διαλύµατος, πρέπει να 
δίδεται προσοχή ώστε να µην αγγίζονται τα βλέφαρα, οι γύρω περιοχές, ή άλλες επιφάνειες µε 
το σταγονοµετρικό ρύγχος του φιαλιδίου.

4.3.   Αντενδείξεις
Υπερευαισθησία στην τοµπραµυκίνη ή σε οποιοδήποτε από τα 
έκδοχα.

4.4.    Ειδικές προειδοποιήσεις και προφυλάξεις κατά τη 
χρήση

Μόνο για τοπική οφθαλµική χρήση. Όχι για ένεση µέσα στον   
οφθαλµό.

Σε µερικούς  ασθενείς µπορεί να παρουσιαστεί ευαισθησία σε τοπικά χορηγούµενες 
αµινογλυκοσίδες. Εάν εµφανιστούν σηµεία σοβαρών αντιδράσεων ή υπερευαισθησίας, διακόψτε 
τη χρήση αυτής της θεραπείας.

Όπως µε οποιοδήποτε αντιβιοτικό, η παρατεταµένη χρήση µπορεί να έχει ως αποτέλεσµα 
υπερβολική ανάπτυξη   µη   ευαίσθητων   µικροοργανισµών,  συµπεριλαµβανοµένων  των
µυκήτων. Εάν παρουσιαστεί επιµόλυνση, θα πρέπει να αρχίσει η κατάλληλη θεραπεία.

Φακοί Επαφής
Εφόσον οι οφθαλµικές σταγόνες TOBREX® περιέχουν το συντηρητικό χλωριούχο βενζαλκόνιο, 
το οποίο µπορεί να απορροφηθεί από τους µαλακούς φακούς επαφής, θα πρέπει να συνιστάται 
να µην  ενσταλάσσεται  το ΤΟΒREX® ενώ οι ασθενείς φορούν τους φακούς επαφής και να 
περιµένουν 15 λεπτά µετά την ενστάλαξη του ΤΟBREX® πριν φορέσουν τους φακούς επαφής.

Εάν έχει παρουσιαστεί οφθαλµική λοίµωξη, θα πρέπει να συµβουλεύετε τους ασθενείς να µην 
φορούν φακούς επαφής.

4.5.    Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές 
αλληλεπίδρασης
∆εν  έχουν διενεργηθεί ειδικές µελέτες αλληλεπιδράσεων µε το 
ΤΟBREX®.

Έχουν αναφερθεί αλληλεπιδράσεις µε την τοµπραµυκίνη µετά συστηµατική χορήγηση. 
Ωστόσο, η συστηµατική απορρόφηση της τοµπραµυκίνης µετά τοπική οφθαλµική χορήγηση 
είναι τόσο χαµηλή ώστε ο κίνδυνος οποιασδήποτε αλληλεπίδρασης είναι ελάχιστος.

Σε περίπτωση που χορηγείται ταυτόχρονα συστηµατική  θεραπεία µε αµινογλυκοσιδικά 
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αντιβιοτικά, θα πρέπει να δίδεται προσοχή ώστε να παρακολουθείται η συνολική συγκέντρωση 
στον ορό προκειµένου να διασφαλίζεται ότι διατηρείται ένα κατάλληλο θεραπευτικό επίπεδο.

4.6.   Κύηση και γαλουχία
Η ασφάλεια της χρήσης κατά την κύηση και τη γαλουχία σε ανθρώπους δεν έχει 
τεκµηριωθεί.



Κύηση  
∆εν έχουν διεξαχθεί επαρκείς και καλά ελεγχόµενες  µελέτες µε το ΤΟΒREX® σε έγκυες 
γυναίκες. Μία µελέτη µε από του στόµατος και παρεντερικά χορηγούµενες αµινογλυκοσίδες 
(συµπεριλαµβανοµένης της τοµπραµυκίνης) σε έγκυες γυναίκες δεν έδειξε ανιχνεύσιµο κίνδυνο 
για το έµβρυο. Βλέπε λήµµα 5.3 όσον αφορά σε µελέτες µε κυοφορούντα πειραµατόζωα. Η 
συστηµατική  θεραπεία µε ανιµογλυκοσίδες έχει προκαλέσει βλάβη στο ακουστικό νεύρο και 
έχει οδηγήσει σε κώφωση. Επειδή η συστηµατική απορρόφηση µετά την τοπική ενστάλαξη 
µέσα  στον οφθαλµό είναι χαµηλή, ο κίνδυνος κρίνεται ότι είναι µικρός όταν 
χρησιµοποιείται το  ΤΟΒREX®. Οι οφθαλµικές σταγόνες   ΤΟΒREX® θα πρέπει να 
συνταγογραφούνται κατά την  διάρκεια της εγκυµοσύνης µόνον εάν το πιθανό όφελος 
υπερτερεί του πιθανού κινδύνου για το έµβρυο.

Γαλουχία  
Σε συστηµατική θεραπεία, η τοµπραµυκίνη περνά στο ανθρώπινο γάλα σε τέτοιες ποσότητες 
ώστε υπάρχει κίνδυνος επίδρασης  στο παιδί. ∆εν είναι γνωστό εάν η τοπική χορήγηση  του 
ΤΟΒREX® θα µπορούσε να προκαλέσει επαρκή συστηµατική απορρόφηση της τοµπραµυκίνης
µε αποτέλεσµα  την παρουσία ανιχνεύσιµων  ποσοτήτων στο ανθρώπινο γάλα. Επειδή η 
συστηµατική έκθεση όταν ενσταλάζεται τοπικώς είναι χαµηλή, ο κίνδυνος κρίνεται ότι είναι
µικρός όταν χρησιµοποιείται το ΤΟΒREX® αλλά αυτό πρέπει να λαµβάνεται υπόψη όταν αυτό 
το προϊόν συνταγογραφείται σε θηλάζουσες γυναίκες.

4.7.    Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισµού 
µηχανών
Όπως µε οποιεσδήποτε άλλες οφθαλµικές σταγόνες, παροδικά θολή όραση ή άλλες διαταραχές 
της όρασης µπορεί να επηρεάσουν την ικανότητα οδήγησης ή χειρισµού µηχανών.  Εάν 
παρουσιαστεί θολή όραση κατά την ενστάλαξη, ο ασθενής θα πρέπει να περιµένει µέχρι να 
καθαρίσει η όρασή του πριν οδηγήσει ή χειριστεί µηχανές.

4.8.   Ανεπιθύµητες ενέργειες
Κατά τη χρήση του προϊόντος, οι πιο συχνά αναφερθείσες    ανεπιθύµητες  ενέργειες 
συσχετιζόµενες µε τη θεραπεία    ήταν όλες οφθαλµικές και περιελάµβαναν  ερεθισµό, 
υπερευαισθησία,   οίδηµα   των   βλεφάρων,   υπεραιµία, κνησµό   και   δακρύρροια   και 
αναφέρθηκαν σε συχνότητα 2 έως 3%. Η συχνότητα όλων των συσχετιζόµενων  µε τη 
θεραπεία ανεπιθύµητων  ενεργειών ήταν είτε συχνή (1% έως 10%, 3% ήταν η µέγιστη 
παρατηρηθείσα πραγµατική συχνότητα) ή µη συχνή (0,1% έως λιγότερο από 1%).

Οφθαλµικές Ανεπιθύµητες Ενέργειες
Συχνές: Ερεθισµός 

Υπερευαισθησία 
Οίδηµα των βλεφάρων 
Υπεραιµία
Κνησµός
∆ακρύρροια

Μη συχνές:
Εκκρίσεις
∆υσανεξία
Οίδηµα του επιπεφυκότα
Ερύθηµα των βλεφάρων
∆ιαταραχή των βλεφάρων
Αλλεργική αντίδραση
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Στικτή επιπολής κερατοπάθεια

Συστηµατικές Ανεπιθύµητες Ενέργειες
Η εµφάνιση συστηµατικών ανεπιθύµητων ενεργειών που αποδίδονται στις οφθαλµικές 
σταγόνες
TOBREX® είναι σπάνια.

4.9.   Υπερδοσολογία
Η υπερδοσολογία δεν είναι πιθανή λόγω της περιορισµένης χωρητικότητας του κολπώµατος 
του  επιπεφυκότα του οφθαλµού. Τα κλινικά σηµεία και συµπτώµατα της υπερδοσολογίας 
µπορεί να είναι παρόµοια µε τις κλασικές ανεπιθύµητες ενέργειες της τοµπραµυκίνης  και 
άλλων  οφθαλµικών σκευασµάτων των αµινογλυκοσιδών. Η από του στόµατος απορρόφηση 
της τοµπραµυκίνης είναι σχεδόν µηδενική, συνεπώς µπορεί να αποκλειστεί και η τοξικότητα 
µετά από ακούσια λήψη από το στόµα.

5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ Ι∆ΙΟΤΗΤΕΣ

5.1.   Φαρµακοδυναµικές ιδιότητες
Φα  ρ      µακοθεραπευτική         Κατηγορί  α      : οφθαλµολογικά, αντιµικροβιακά, αντιβιοτικά
Κωδικός     AT  C  : S01A A12

Η τοµπραµυκίνη είναι ένα ισχυρό, ευρέως φάσµατος, αµινογλυκοσιδικό αντιβιοτικό αλλά δεν 
είναι ειδικό αντισταφυλοκοκικό ή αντιψευδοµοναδικό τέτοιο. Ασκεί την κύρια δράση του στα 
βακτηριακά κύτταρα αναστέλλοντας τη σύνδεση και σύνθεση πολυπεπτιδίων στο ριβόσωµα.

Η δράση της τοµπραµυκίνης περιγράφεται in vitro γενικά µε την ελάχιστη ανασταλτική 
συγκέντρωση (Minimal Inhibitory Concentration-MIC) ενός αντιβιοτικού η οποία είναι ένα
µέτρο της ισχύος ενός αντιβιοτικού έναντι κάθε βακτηριακού είδους. Λόγω του ότι οι ΜΙCs
της    τοµπραµυκίνης   είναι    πολύ    χαµηλές    έναντι    των    περισσοτέρων    παθογόνων
µικροοργανισµών, θεωρείται ένα αντιβιοτικό ευρέως φάσµατος. Έχουν καθοριστεί τα όρια 
(breakpoints) των MICs βάσει των οποίων ένα αποµονούµενο βακτήριο κατατάσσεται ως 
ευαίσθητο ή ανθεκτικό σε ένα συγκεκριµένο  αντιβιοτικό. Το πραγµατικό όριο ΜΙC για 
τοµπραµυκίνη που επιλέχθηκε για ένα συγκεκριµένο είδος λαµβάνει υπόψη την ενδογενή 
ευαισθησία των ειδών καθώς και τις φαρµακοδυναµικές τιµές της µέγιστης συγκέντρωσης 
(Cmax) και της επιφάνειας κάτω από την καµπύλη (AUC) που µετριούνται στον ορρό µετά 
την από του στόµατος  χορήγηση δόσης. Αυτοί οι ορισµοί των ορίων βάσει των οποίων 
αποµονούµενοι µικροοργανισµοί κατατάσσονται ως ευαίσθητοι ή ανθεκτικοί είναι χρήσιµοι 
στην πρόβλεψη της κλινικής αποτελεσµατικότητας  των αντιβιοτικών που χορηγούνται 
συστηµατικά. Ωστόσο, όταν το αντιβιοτικό χορηγείται σε πολύ υψηλές συγκεντρώσεις τοπικά 
απευθείας στην περιοχή των λοιµώξεων, αυτοί οι ορισµοί των ορίων δεν µπορούν πλέον να 
εφαρµοστούν. Οι περισσότεροι αποµονούµενοι µικροοργανισµοί που θα κατατάσσονταν ως 
ανθεκτικοί µε βάση τα συστηµατικά όρια στην πραγµατικότητα αντιµετωπίζονται µε επιτυχία 
τοπικά.

Σε κλινικές µελέτες, διάλυµα τοµπραµυκίνης  που χορηγήθηκε τοπικά έδειξε ότι είναι 
αποτελεσµατικό έναντι πολλών στελεχών κοινών οφθαλµικών παθογόνων µικροοργανισµών 
που ελήφθησαν από ασθενείς εγγεγραµµένους σε τέτοιες µελέτες. Μερικοί από αυτούς τους 
οφθαλµικούς παθογόνους µικροοργανισµούς  θα θεωρούνταν “ανθεκτικοί” µε βάση τα 
συστηµατικά όρια. Η τοµπραµυκίνη έχει δείξει σε κλινικές µελέτες ότι είναι αποτελεσµατική 
έναντι των ακόλουθων παθογόνων µικροοργανισµών  που ελήφθησαν από επιφανειακές 
λοιµώξεις του οφθαλµού:



Θετικοί κατά Gram
Staphylococcus aureus (Ευαίσθητος ή ανθεκτικός* στη µεθικιλλίνη) 
Staphylococcus epidermidis (Ευαίσθητος ή ανθεκτικός* στη 
µεθικιλλίνη) Άλλα είδη Staphylococcus αρνητικά στην κοαγουλάση
Streptococcus pneumoniae- (Ευαίσθητος ή ανθεκτικός* στην πενικιλλίνη)
Άλλα είδη Streptococcus

*Ο φαινότυπος αντοχής σε β-λακτάµες (όπως η µεθικιλλίνη, η πενικιλλίνη) δεν 
σχετίζεται µε τον φαινότυπο αντοχής σε αµινογλυκοσίδες και οι δύο δεν σχετίζονται
µε τον φαινότυπο λοιµογόνου  δράσης και τον παθογόνο φαινότυπο. Πολλοί 
σταφυλόκοκκοι ανθεκτικοί στη µεθικιλλίνη έχουν βρεθεί ότι είναι ανθεκτικοί στην 
τοµπραµυκίνη  (και άλλα αµινογλυκοσιδικά αντιβιοτικά). Ωστόσο, αυτοί οι 
ανθεκτικοί σταφυλοκοκκικοί αποµονούµενοι µικροοργανισµοί  (όπως ορίζονται 
βάσει των ορίων ΜIC) γενικά αντιµετωπίζονται επιτυχώς µε τοπικά χορηγούµενη 
τοµπραµυκίνη.

Αρνητικοί κατά Gram:
Είδη Acinetobacter  
Είδη Citrobacter  
Είδη Enterobacter  
Escherichia coli
Haemophilus influenzae
Klebsiella pneumoniae 
Είδη Moraxella 
Proteus mirabilis
Pseudomonas aeruginosa
Serratia marcescens

5.2.   Φαρµακοκινητικές ιδιότητες
Η τοµπραµυκίνη απορροφάται λίγο µέσω του κερατοειδή και του επιπεφυκότα και µετά τοπική 
χορήγηση της τοµπραµυκίνης ελάχιστες ποσότητες απορροφούνται µέσα στον οφθαλµό.

5.3.   Προκλινικά στοιχεία για την ασφάλεια
Το περίγραµµα της συστηµατικής τοξικότητας της τοµπραµυκίνης είναι καλά τεκµηριωµένο. 
Η  συστηµατική έκθεση στην τοµπραµυκίνη σε τοξικές δόσεις, οι οποίες είναι αρκετά 
υψηλότερες εκείνων που απαντώνται µετά τοπική οφθαλµική χρήση, µπορεί να συσχετιστεί µε 
νεφροτοξικότητα και ωτοτοξικότητα.

Μεταλλαξιογόνος δράση
In vitro και in vivo µελέτες µε τοµπραµυκίνη δεν απεκάλυψαν ενδεχόµενη µεταλλαξιογόνο 
δράση.

Τερατογένεση
Συστηµατικά χορηγούµενη τοµπραµυκίνη στο µητρικό πλάσµα περνά µέσω του πλακούντα 
στην  κυκλοφορία του εµβρύου και στο αµνιακό υγρό. Μελέτες µε συστηµατική  χορήγηση 
υψηλών δόσεων τοµπραµυκίνης σε κυοφορούντα πειραµατόζωα κατά την οργανογένεση δεν 
αναφέρθηκε ότι είχαν ως αποτέλεσµα νεφροτοξικότητα και ωτοτοξικότητα στα έµβρυα. Άλλες 
µελέτες που έγιναν σε αρουραίους και κουνέλια µε τοµπραµυκίνη σε δόσεις µέχρι 100 
mg/kg την ηµέρα παρεντερικά (> 400 φορές τη µέγιστη κλινική δόση) δεν απεκάλυψαν βλάβη 
στη γονιµότητα ή στο έµβρυο.
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Το TOBREX®  θα πρέπει να χρησιµοποιείται κατά την κύηση µόνον εάν το πιθανό όφελος 
υπερτερεί του πιθανού κινδύνου για το έµβρυο.

∆εν έχουν διεξαχθεί µελέτες για την αξιολόγηση της ενδεχόµενης καρκινογόνου δράσης της 
τοµπραµυκίνης.

6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ

6.1. Κατάλογος εκδόχων
Χλωριούχο βενζαλκόνιο, Βορικό οξύ, Θειϊκό νάτριο, Χλωριούχο νάτριο, Τυλοξαπόλη,
Υδροξείδιο του νατρίου και/ή Θειϊκό οξύ (για ρύθµιση του pH), Kεκαθαρµένο ύδωρ.

6.2. Ασυµβατότητες
∆εν έχουν γίνει ειδικές µελέτες ασυµβατότητας.

6.3. ∆ιάρκεια ζωής
3 χρόνια.
28 ηµέρες µετά το πρώτο άνοιγµα του φιαλιδίου τυχόν υπόλειµµα να απορρίπτεται.

6.4. Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά την φύλαξη του προϊόντος
Nα µη φυλάσσεται σε θερµοκρασία µεγαλύτερη των 25οC.
Να φυλάσσεται σε θέση την οποία δε βλέπουν και δεν προσεγγίζουν τα παιδιά.
∆ιατηρείτε τον περιέκτη καλά κλεισµένο.

6.5. Φύση και συστατικά του περιέκτη
∆ιατίθεται   σε   λευκό,   αδιαφανές   φιαλίδιο   των   5   ml   από   χαµηλής  πυκνότητας 
πολυαιθυλένιο, µε λευκό βιδωτό πώµα από πολυπροπυλένιο.

6.6. Οδηγίες χρήσης και χειρισµού
Καµία ειδική οδηγία.

7. KATOXOΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
∆ικαιούχο  ς  :  
SA ALCON-COUVREUR NV 
Rijksweg 14, 2870 Puurs 
Bέλγιο.

Υπεύθυνος     Κυκλοφορίας     στην     Ελλάδα  :   
ΑΛΚΟΝ ΛΑΜΠΟΡΑΤΟΡΙΣ ΕΛΛΑΣ ΑΕΒΕ 
Κηφισίας 18, 151 25 Μαρούσι
Τηλ.: 2106800811-12

8. ΑΡΙΘΜΟΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ
47835/14-10-2008

9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ ΣΤΗΝ ΕΛΛΑ∆Α
14/11/1983
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