CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Meloxicam Adamed, 7,5 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka zawiera 7,5 mg meloksykamu (Meloxicamum).

Substancja pomocnicza o znanym dzialaniu:
Jedna tabletka 7,5 mg zawiera 18,75 mg laktozy jednowodnej.

Pelny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3.  POSTAC FARMACEUTYCZNA
Tabletka
Jasnozotta, okragta, ptaska tabletka o $rednicy 7 mm z linig podziatu na jednej stronie.
Linia podziatlu na tabletce utatwia tylko jej rozkruszenie, w celu tatwiejszego poltknigcia, a nie podziat
na réwne dawki.
4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania
Meloxicam Adamed jest lekiem przeciwzapalnym i przeciwbolowym stosowanym w bolach kosci,
stawOw 1 mie$ni w przebiegu reumatoidalnego zapalenia stawdw i choroby zwyrodnieniowej stawow,
stosowany w:

- krotkotrwalym objawowym leczeniu zaostrzen chordb reumatoidalnych, takich jak:
reumatoidalne zapalenie stawow, mlodziencze reumatoidalne zapalenie stawow, zesztywniajace
zapalenie stawow kregostupa.

4.2 Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie:
1 tabletka na dobe

Nie nalezy przekracza¢ dawki 7,5 mg na dobe.
Nie stosowac dtuzej niz 7 dni bez zalecen lekarza.

Szczegbdlne grupy pacjentow

Pacjenci w podesziym wieku i pacjenci ze zwigkszonym ryzykiem wystgpienia dzialan
niepozgdanych (patrz punkt 5.2):

Pacjenci ze zwickszonym ryzykiem wystapienia dziatan niepozadanych powinni rozpocza¢ leczenie
od dawki 7,5 mg na dobg (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia czynnosci nerek (patrz punkt 5.2):



U pacjentow dializowanych z cigzkg niewydolno$cia nerek nie nalezy przekracza¢ dawki 7,5 mg

na dobe.

U pacjentéw z tagodna do umiarkowanej niewydolno$cia nerek (np. pacjenci z klirensem kreatyniny
wickszym niz 25 ml/minute) nie jest wymagane zmniejszenie dawki. Pacjenci niedializowani z cigzka
niewydolnoscig nerek, patrz punkt 4.3.

Zaburzenia czynnosci wqtroby (patrz punkt 5.2):
Nie jest wymagane zmniejszenie dawki u pacjentdw z tagodnymi do umiarkowanych zaburzeniami
czynno$ci watroby. Pacjenci z cigzkimi zaburzeniami czynnos$ci watroby, patrz punkt 4.3.

Dzieci i mlodziez
Produktu leczniczego Meloxicam Adamed nie nalezy stosowac¢ u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej
15 lat.

Sposob podawania

Podanie doustne.
Nalezy przyja¢ jednorazowo popijajac woda lub innym ptynem, podczas positku.
4.3  Przeciwwskazania

- Nadwrazliwo$¢ na substancje czynng lub ktérakolwiek substancje pomocnicza wymieniong
w punkcie 6.1.

- Nadwrazliwo$¢ na substancje o podobnym dziataniu, np. NLPZ, aspiryna. Meloksykamu nie
nalezy stosowac u pacjentdw z objawami astmy, polipami nosa, obrzekiem naczynioruchowym
lub pokrzywka stwierdzanymi w nastepstwie podawania aspiryny lub innych lekow z grupy
NLPZ.

- Trzeci trymestr cigzy i laktacja.

- Dzieci i mtodziez ponizej 15 lat.

- Krwawienie z przewodu pokarmowego lub perforacja przewodu pokarmowego w wywiadzie,
zwigzana Z wezesniejszym podawaniem NLPZ.

- Czynna lub nawracajaca choroba wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy, krwawienie (co
najmniej dwa wyrazne epizody potwierdzonego owrzodzenia lub krwawienia) w wywiadzie.

- Cigzkie zaburzenia czynnos$ci watroby.

- Cigzka niewydolno$¢ nerek u pacjentéw niedializowanych.

- Krwawienia z przewodu pokarmowego, krwotok z naczyn mozgowych lub inne zaburzenia
prowadzace do krwawien w wywiadzie.

- Cigzka niewydolnos¢ serca.

4.4 Specjalne ostrzezenia i Srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Dziatania niepozadane moga zosta¢ zminimalizowane poprzez zastosowanie najmniejszej skutecznej
dawki przez najkrotszy okres konieczny do kontrolowania objawow (patrz punkt 4.2 oraz ryzyko
dotyczace przewodu pokarmowego i uktadu sercowo-naczyniowego ponizej).

W przypadku niewystarczajgcego rezultatu dziatania terapeutycznego nie nalezy przekraczac zalecanej
dawki dobowej, ani stosowa¢ dodatkowych lekow z grupy NLPZ, gdyz moze to zwigksza¢ dziatania
niepozadane produktu bez wyraznych korzysci terapeutycznych. Nalezy unika¢ jednoczesnego
stosowania meloksykamu wraz z innymi NLPZ, wiacznie z selektywnymi inhibitorami
cyklooksygenazy-2.

Meloksykam nie jest odpowiedni do stosowania u pacjentow wymagajacych ztagodzenia ostrego bolu.

W przypadku braku poprawy po kilku dniach stosowania nalezy dokona¢ ponownej oceny korzysSci
klinicznych.



Przed rozpoczgciem leczenia meloksykamem nalezy si¢ upewnic, ze wszelkie podawane w wywiadzie
przypadki zapalenia przetyku, zotadka i (lub) choroby wrzodowej zotadka i (lub) dwunastnicy zostaty
wyleczone.

Nalezy rutynowo zwraca¢ uwagg na mozliwo$¢ nawrotu tych choréb i na wystepowanie nawrotow
choroby w wywiadzie w trakcie leczenia meloksykamem.

Dziatanie na uktad pokarmowy

Krwawienia z przewodu pokarmowego i powstawanie owrzodzen lub perforacji, ktére moga
zakonczy¢ si¢ zgonem, raportowano dla wszystkich NLPZ w kazdym okresie leczenia, z objawami
zwiastunowymi lub powaznymi zdarzeniami dotyczacymi przewodu pokarmowego w wywiadzie
lub bez takich objawow lub zdarzen.

Ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego, owrzodzenia lub perforacji jest wigksze wraz ze
zwigkszaniem dawki NLPZ u pacjentdow z choroba wrzodowa w wywiadzie, w szczegdlnosci

w przypadkach powiktanych krwotokami lub perforacja (patrz punkt 4.3) oraz u 0so6b w podesztym
wieku. Ci pacjenci powinni otrzymywac¢ najmniejsze zalecane dawki. Skojarzone leczenie lekami
dziatajacymi ochronnie (np. mizoprostolem lub inhibitorami pompy protonowej) nalezy rozwazy¢

U tych pacjentow, a takze u pacjentow wymagajacych jednoczesnego leczenia maltymi dawkami kwasu
acetylosalicylowego (aspiryny) oraz innymi lekami zwigkszajacymi ryzyko dziatan niepozadanych
dotyczacych przewodu pokarmowego (patrz ponizej i punkt 4.5).

Pacjenci z toksycznymi dziataniami na przewdd pokarmowy w wywiadzie, szczegdlnie bedacy
W podesztym wieku, powinni zgtasza¢ wszelkie nietypowe objawy brzuszne (zwlaszcza krwawienia
z przewodu pokarmowego), szczegodlnie w poczatkowych etapach leczenia.

Zaleca si¢ zachowanie ostroznosci u pacjentow otrzymujacych jednoczesnie produkty lecznicze,
ktore moga zwickszac ryzyko powstawania owrzodzen lub krwawienia, zwlaszcza takie jak heparyna
w zastosowaniu leczniczym lub podawana pacjentom w podesztym wieku, doustne kortykosteroidy,
leki przeciwzakrzepowe takie jak warfaryna, selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny
lub inne niesteroidowe leki przeciwzapalne wiacznie z kwasem acetylosalicylowym podawane

w dawkach przeciwzapalnych (> 1g jako dawka pojedyncza lub > 3 g jako catkowita dawka dobowa)
(patrz punkt 4.5).

W przypadku wystapienia u pacjentéw otrzymujacych meloksykam krwawienia z przewodu
pokarmowego lub owrzodzenia przewodu pokarmowego, nalezy przerwa¢ podawanie produktu
leczniczego.

NLPZ powinno si¢ podawac ostroznie pacjentom z chorobami przewodu pokarmowego w wywiadzie
(wrzodziejace zapalenie okr¢znicy, choroba Le$niowskiego i Crohna), poniewaz schorzenia te moga
ulec zaostrzeniu (patrz punkt 4.8).

Wplyw na ukiad krgzenia i naczynia mozgowe

Pacjentéw z nadci$nieniem te¢tniczym w wywiadzie i (lub) tagodng do umiarkowanej zastoinowa
niewydolnos$cig serca nalezy odpowiednio kontrolowac i wydawaé wlasciwe zalecenia, poniewaz
obserwowano zatrzymywanie ptynow i powstawanie obrzeko6w w zwiazku ze stosowaniem NLPZ.
Wykonanie kontroli klinicznej ci$nienia krwi u pacjentdow z grup ryzyka jest zalecane przed
rozpoczeciem leczenia oraz szczegdlnie zalecane w trakcie rozpoczynania leczenia meloksykamem.

Badania kliniczne i dane epidemiologiczne wskazuja, ze przyjmowanie niektorych NLPZ (szczegdlnie
w duzych dawkach oraz w leczeniu dlugotrwatym) moze by¢ zwigzane z niewielkim zwigkszeniem
ryzyka wystgpienia zakrzepicy tetnic (np. zawatu serca lub udaru). Dane te sg niewystarczajace, aby
wykluczy¢ takie ryzyko w przypadku przyjmowania meloksykamu.

Pacjenci z niekontrolowanym nadci$nieniem t¢tniczym, zastoinowa niewydolnoscig serca, rozpoznang
choroba niedokrwienng serca, choroba tetnic obwodowych i (lub) chorobg naczyn mézgu powinni byé
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leczeni meloksykamem tylko i wylgcznie po starannym rozwazeniu. Podobng rozwage nalezy
zachowac przed rozpoczeciem dlugotrwatego leczenia pacjentow z czynnikami ryzyka chorob uktadu
krazenia (np. nadci$nienie t¢tnicze, hiperlipidemia, cukrzyca, palenie tytoniu).

Reakcje skorne

Ostre, mogace zagraza¢ zyciu reakcje skorne obejmujace ztuszczajace zapalenie skory, zespot
Stevensa-Johnsona (ang. SJS - Stevens-Johnson syndrome) oraz toksyczne martwicze oddzielanie si¢
naskorka (ang. TEN - toxic epidermal necrolysis), zgtaszano w zwiagzku ze stosowaniem
meloksykamu. Pacjenci powinni by¢ zapoznawani z oznakami i objawami oraz uwaznie kontrolowani
w zakresie wystapienia reakcji skornych. Najwyzsze ryzyko wystapienia zluszczajacego zapalenia
skory, SJS i TEN przypada na pierwsze tygodnie leczenia.

Jezeli wystapia oznaki lub objawy ztuszczajacego zapalenia skory, SJS lub TEN (np. postepujaca
wysypka na skorze, czgsto z pecherzami i (lub) zmiany na btonach §luzowych) lub wystapia
jakiekolwiek inne objawy nadwrazliwosci, nalezy przerwa¢ podawanie meloksykamu.

Najlepsze wyniki w leczeniu SJS i TEN daje wczesne zdiagnozowanie i natychmiastowe odstawienie
kazdego podejrzewanego leku. Wczesne przerwanie stosowania daje lepsze rokowania. Jezeli

U pacjenta rozwineto si¢ ztuszczajgce zapalenie skory, SJS lub TEN w czasie trwania leczenia
meloksykamem, nie wolno w przysztosci wznawia¢ u tego pacjenta podawania meloksykamu.

Parametry czynnosci wgtroby i nerek

Tak, jak w przypadku wickszos$ci lekow z grupy NLPZ, zgtaszano sporadycznie zwigkszenie
aktywnoS$ci aminotransferaz w surowicy krwi, zwigkszenie stezenia bilirubiny lub zmiany innych
parametroéw charakteryzujacych czynnos¢ watroby jak rowniez zwickszone stezenie kreatyniny i azotu
mocznikowego w surowicy krwi, a takze nieprawidtowe wartosci innych wynikéw badan
laboratoryjnych. W wigkszos$ci przypadkow byty to zaburzenia niewielkie i przemijajace.

W przypadku, gdy zaburzenia okaza si¢ by¢ znaczace lub utrzymuja si¢, nalezy przerwaé podawanie
meloksykamu i przeprowadzi¢ odpowiednie badania kontrolne.

W wyjatkowych sytuacjach, przyczyna powaznych powiktan infekcyjnych w obrebie skory i tkanek
mig¢kkich moze by¢ ospa wietrzna. Nie mozna wykluczy¢ udziatu lekow z grupy NLPZ w nasileniu
tego rodzaju infekcji. Z tego wzgledu zaleca si¢ unikanie stosowania meloksykamu w przypadku
ospy wietrznej.

Zaburzenia czynnosci nerek
Leki z grupy NLPZ poprzez hamowanie rozszerzajacego naczynia dziatania prostaglandyn
nerkowych, moga indukowaé czynnosciowa niewydolno$¢ nerek, poprzez zmniejszenie filtracji
ktebuszkowej. Dziatanie to jest zalezne od dawki. Na poczatku leczenia lub przy zwigkszaniu dawki
produktu leczniczego zalecana jest staranna kontrola diurezy i innych parametréw czynno$ci nerek
w przypadku pacjentow, ktorych dotycza wymienione ponizej czynniki ryzyka:
» Podeszty wiek
= Jednoczesne stosowanie inhibitorow ACE, antagonistow angiotensyny-II, sartandw, lekow
moczopednych (patrz punkt 4.5)
» Hipowolemia (bez wzgledu na przyczyne)
= Zastoinowa niewydolnos¢ serca
= Niewydolno$¢ nerek
= Zespot nerczycowy
= Nefropatia toczniowa
= Cigzkie zaburzenie czynnosci watroby (stezenie albumin w surowicy <25 g/l lub >10 punktow
w skali Child-Pugh)

W rzadkich przypadkach stosowanie lekow z grupy NLPZ moze powodowaé srodmigzszowe
zapalenie nerek, kigbuszkowe zapalenie nerek, martwice rdzenia nerki lub zespo6t nerczycowy.



Dawka meloksykamu u pacjentéw ze schytkowa niewydolnoscig nerek poddawanych hemodializie nie
powinna by¢ wieksza niz 7,5 mg. Nie jest konieczne zmniejszenie dawki u pacjentéw z tagodng
lub umiarkowana niewydolnoscia nerek (np. u pacjentéw z klirensem kreatyniny powyzej 25 ml/min).

Zatrzymanie sodu, potasu i wody w organizmie

W czasie podawania lekéw z grupy NLPZ moze wystgpi¢ zatrzymanie sodu, potasu i wody

W organizmie, moga one mie¢ rowniez wplyw na natriuretyczne dziatanie lekow moczopednych.
Ponadto, moze wystapi¢ zmniejszenie dziatania przeciwnadci§nieniowego lekow
przeciwnadci$nieniowych (patrz punkt 4.5).

W konsekwencji u pacjentéw wrazliwych moga wystapic¢ lub zaostrzy¢ si¢ obrzeki, niewydolnos¢
serca lub nadci$nienie tetnicze. Dlatego konieczna jest obserwacja kliniczna pacjentow z grup ryzyka
(patrz punkt 4.2 i 4.3).

Hiperkaliemia

Rozwojowi hiperkaliemii moze sprzyja¢ cukrzyca lub rownoczesne podawanie lekéw zwiekszajacych
stezenie potasu we krwi (patrz punkt 4.5.). W takich przypadkach nalezy regularnie kontrolowac
stezenie potasu.

Inne ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Dziatania niepozadane sg czesto gorzej tolerowane przez pacjentdéw w podesztym wieku, drobnej
budowy ciata i ostabionych, ktorzy w zwigzku z tym powinni by¢ poddani uwaznej obserwacii.
Podobnie jak w przypadku innych NLPZ, szczegdlna ostrozno$¢ nalezy zachowac w przypadku
pacjentow w podesztym wieku, u ktérych czesto wystepuja zaburzenia czynnos$ci nerek, watroby

i serca. U pacjentow w podesztym wieku obserwuje si¢ wickszg czgstotliwo$¢ dziatan niepozgdanych
spowodowanych podawaniem NLPZ. Dotyczy to szczegdlnie krwawien z przewodu pokarmowego
lub perforacji przewodu pokarmowego, ktore moga zakonczy¢ si¢ zgonem (patrz punkt 4.2).

Meloksykam, tak jak inne leki z grupy NLPZ, moze maskowaé objawy istniejgcej choroby zakaznej.
Stosowanie meloksykamu, podobnie jak innych lekoéw hamujacych cyklooksygenaze / synteze
prostaglandyn, moze zaburza¢ ptodno$¢ i nie zaleca si¢ jego stosowania u kobiet planujacych cigze.
W przypadku kobiet, ktore majg problemy z zaj$ciem w ciazg lub ktore lecza si¢ z powodu
nieptodnosci, nalezy rozwazy¢ zakonczenie stosowania meloksykamu.

Meloxicam Adamed zawiera laktoz¢ jednowodng. Lek nie powinien by¢ stosowany u pacjentow

z rzadko wystepujaca dziedziczng nietolerancja galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp)

lub zespotem ztego wchtaniania glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Badania dotyczace interakcji przeprowadzono wytgcznie u oso6b dorostych.

Interakcje farmakodynamiczne:

Inne leki z grupy niesteroidowych lekow przeciwzapalnych (NLPZ) i kwas acetylosalicylowy

> 3g/dobe:

Jednoczesne stosowanie meloksykamu (patrz punkt 4.4) z innymi lekami z grupy niesteroidowych
lekow przeciwzapalnych, w tym réwniez z kwasem acetylosalicylowym podawanym w dawkach
przeciwzapalnych (> 1g jako dawka pojedyncza lub > 3 g jako catkowita dawka dobowa) nie jest
zalecane (patrz punkt 4.4).

Kortykosteroidy (np. glikokortykosteroidy):
Jednoczesne stosowanie kortykosteroidow wymaga ostroznosci ze wzgledu na zwigkszone ryzyko

wystgpienia owrzodzen przewodu pokarmowego lub krwawienia z przewodu pokarmowego (patrz
punkt 4.4).



Leki przeciwzakrzepowe lub heparyna podawana w geriatrii lub w dawkach leczniczych:
Zwigkszone ryzyko krwawienia wskutek hamowania czynnosci plytek krwi i uszkodzenia blony
sluzowej zotadka i (lub) dwunastnicy. NLPZ moga nasili¢ dziatanie lekow przeciwzakrzepowych
takich jak warfaryna (patrz punkt 4.4). Nie zaleca si¢ jednoczesnego

stosowania lekow z grupy NLPZ i lekow przeciwzakrzepowych lub heparyny podawanej w geriatrii
lub w dawkach leczniczych (patrz punkt 4.4).

W pozostatych przypadkach stosowania heparyny niezbedna jest ostroznos¢ z powodu zwiekszonego
ryzyka wystapienia krwawien.

W sytuacji, gdy nie mozna unikna¢ takiego polaczenia produktow leczniczych, konieczne jest uwazne
monitorowanie znormalizowanego wskaznika INR (ang. International Normalized Ratio).

Produkty lecznicze trombolityczne i hamujgce dziatanie plytek:
Zwigkszone ryzyko krwawien z powodu hamowania czynnosci ptytek i uszkodzenia blony §luzowe;j
zotadka.

Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (ang. SSRI - Selective serotonin reuptake
inhibitors):
Zwigkszone ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4).

Leki moczopedne, inhibitory ACE i antagonisci receptora angiotensyny-|I:

Leki z grupy NLPZ moga zmniejsza¢ dziatanie lekéw moczopgdnych i innych lekow
przeciwnadci$nieniowych. U niektorych pacjentéw z zaburzona czynnos$cig nerek (np. pacjenci
odwodnieni lub pacjenci w podesztym wieku z zaburzeniami czynno$ci nerek) rownoczesne
podawanie inhibitora ACE lub antagonistow receptora angiotensyny-1l i lekow, ktore hamuja
czynnos¢ cyklooksygenazy, moze powodowaé dalsze pogorszenie czynnosci nerek, wlaczajac
mozliwo$¢ wystgpienia ostrej niewydolnosci nerek, ktora na ogdt jest stanem odwracalnym.

Dlatego tego typu leczenie skojarzone nalezy przeprowadza¢ z zachowaniem ostrozno$ci, zwtaszcza

U 0s6b w podesztym wieku. Pacjenci powinni by¢ odpowiednio nawodnieni, a po rozpoczgciu leczenia
skojarzonego i okresowo w czasie jego trwania nalezy rozwazy¢ monitorowanie czynnos$ci nerek
(patrz rowniez punkt 4.4).

Inne leki przeciwnadcisnieniowe (np. leki blokujgce receptory beta-adrenergiczne):

Podobnie jak w przypadku poprzedniej grupy zwigzkow, moze wystapi¢ zmniejszenie dziatania
przeciwnadci$nieniowego lekow blokujacych receptory beta-adrenergiczne (w wyniku zahamowania
rozszerzajgcego naczynia dziatania prostaglandyn).

Inhibitory kalcyneuryny (np. cyklosporyna, takrolimus):

Leki z grupy NLPZ mogg nasila¢ nefrotoksyczne dziatanie inhibitorow kalcyneuryny poprzez wplyw
na prostaglandyny nerkowe. Podczas leczenia skojarzonego nalezy kontrolowa¢ czynno$¢ nerek.
Zalecane jest uwazne monitorowanie funkcji nerek, zwtaszcza u pacjentéw w podesztym wieku.

Witadki domaciczne:

Opisywano zmniejszenie skutecznosci wktadek domacicznych pod wptywem lekow z grupy NLPZ.
Zmniejszong skutecznos¢ wkladek domacicznych pod wptywem lekow z grupy NLPZ opisywano juz
wczesniej, ale doniesienia te wymagajg potwierdzenia.

Interakcje farmakokinetvezne (Wplyw meloksykamu na farmakokinetyke innych produktow

leczniczych)

Lit:
Leki z grupy NLPZ zwigkszajg stezenie litu we krwi (poprzez zmniejszenie wydalania litu przez
nerki), ktére moze osiggna¢ wartosci toksyczne. Nie zaleca si¢ rOwnoczesnego stosowania litu i lekow
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z grupy NLPZ (patrz punkt 4.4). Jezeli konieczne jest zastosowanie leczenia skojarzonego, nalezy
uwaznie monitorowac stezenie litu w osoczu krwi na poczatku leczenia, podczas zmiany dawkowania
i odstawiania meloksykamu.

Metotreksat:

Leki z grupy NLPZ mogg zmniejsza¢ wydzielanie kanalikowe metotreksatu, zwickszajac w ten sposob
stezenie metotreksatu w osoczu krwi. Z tego powodu nie zaleca si¢ rownoczesnego stosowania lekow
z grupy NLPZ u pacjentow otrzymujacych duze dawki metotreksatu (ponad 15 mg/tydzien) (patrz
punkt 4.4).

Ryzyko interakcji pomigdzy lekami zawierajgcymi substancje z grupy NLPZ i metotreksatem nalezy
uwzgledni¢ réwniez w przypadku pacjentdw, ktorzy otrzymuja mate dawki metotreksatu, zwlaszcza
U pacjentow z zaburzong czynnoscig nerek. W przypadku koniecznosci leczenia skojarzonego
wskazane jest monitorowanie obrazu krwi i czynnosci nerek. Nalezy zachowaé ostroznos¢

w przypadku, gdy leki z grupy NLPZ i metotreksat sa podawane rownoczesnie w ciaggu 3 dni, gdyz
stezenie metotreksatu w osoczu krwi moze wzrosna¢ i spowodowac zwiekszong toksycznosc.

Pomimo, ze farmakokinetyka metotreksatu (15 mg/tydzien) nie ulegata znaczacym zmianom podczas
roéwnoczesnego stosowania meloksykamu, nalezy uwzgledni¢, ze NLPZ moga znaczaco zwickszaé
toksycznos¢ hematologiczng metotreksatu (patrz powyzej). (Patrz punkt 4.8)

Interakcje farmakokinetyvczne (Wplyw innvch produktow leczniczych na farmakokinetyke

meloksykamu)

Cholestyramina:

Cholestyramina przyspiesza eliminacje meloksykamu poprzez zaburzenie krazenia
watrobowo-jelitowego, w wyniku czego klirens meloksykamu ulega zwigkszeniu o 50%, a okres
pottrwania zmniejsza si¢ do 13 + 3 godzin. Ta interakcja jest istotna klinicznie.

Nie stwierdzono istotnych klinicznie interakcji farmakokinetycznych podczas réwnoczesnego
podawania produktow leczniczych zoboj¢tniajagcych kwas zotadkowy, cymetydyny i digoksyny.

4.6  Wplyw na plodnosé, ciaze i laktacje

Ciaza
Hamowanie syntezy prostaglandyn moze niekorzystnie wptywac na przebieg cigzy i (lub) rozwoj

zarodka lub ptodu. Dane pochodzace z badan epidemiologicznych sugeruja zwigkszone ryzyko
poronienia oraz powstania wad rozwojowych serca i powtok brzusznych po zastosowaniu inhibitora
syntezy prostaglandyn we wczesnym okresie cigzy. Bezwzgledne ryzyko powstania wad rozwojowych
uktadu sercowo-naczyniowego wzrosto od wartosci ponizej 1% do okoto 1,5%. Uwaza sig, ze ryzyko
to zwigksza si¢ wraz ze zwickszeniem dawki i wydtuzeniem czasu trwania leczenia. W badaniach na
zwierzgtach wykazano, ze podawanie inhibitora syntezy prostaglandyn prowadzi do zwigkszonej
liczby strat przed i poimplantacyjnych oraz zwigkszonej $miertelnosci zarodkow i ptodéw. Ponadto

U zwierzat, ktorym podawano inhibitory syntezy prostaglandyn w okresie organogenezy, stwierdzono
czestsze wystepowanie roznych wad rozwojowych, w tym w obrebie uktadu sercowo-naczyniowego.
Nie nalezy podawa¢ meloksykamu w czasie pierwszego i drugiego trymestru ciazy, chyba ze jest to
bezwzglednie konieczne. W przypadku przyjmowania meloksykamu przez kobiete, ktora usituje zajs¢
w cigze lub jest podczas pierwszego i drugiego trymestru cigzy, dawka produktu leczniczego powinna
by¢ tak mata, a okres leczenia tak krotki, jak to tylko mozliwe.

Podczas trzeciego trymestru cigzy wszystkie inhibitory prostaglandyn mogg narazi¢
* ptdd na:
e  dziatanie toksyczne na serce i ptuca (z przedwczesnym zamknieciem przewodu
tetniczego i nadci$nieniem plucnym)
e  zaburzenie czynno$ci nerek, ktore moze przeksztatci¢ si¢ w niewydolnosé nerek
Z matowodziem;



* matke 1 noworodka w koncowym okresie cigzy na:
e wydluzenie czasu krwawienia, dziatanie antyagregacyjne, ktore moze wystapi¢ nawet przy
bardzo matych dawkach produktu leczniczego
e zahamowanie czynnosci skurczowej macicy, prowadzace do opoznienia lub wydtuzenia
porodu.

Z tego wzgledu, meloksykam jest przeciwwskazany podczas trzeciego trymestru cigzy.

Karmienie piersig

Pomimo braku odpowiedniego do§wiadczenia z zastosowaniem meloksykamu, wiadomo, ze leki
z grupy NLPZ przenikaja do mleka matki. Meloksykam jest przeciwwskazany podczas karmienia
piersig (patrz punkt 4.3).

Ptodnosé

Meloxicam Adamed moze uposledzaé¢ ptodnosc i nie jest zalecany u kobiet planujacych ciaze. Nalezy
rozwazy¢ przerwanie podawania meloksykamu u kobiet, ktore majg trudno$ci z zaj$ciem w cigze

lub ktére diagnozowane sa w kierunku nieptodnosci.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Nie przeprowadzono badan dotyczacych wplywu produktu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdoéw

i obstugiwania maszyn. Jednak na podstawie profilu farmakodynamicznego i zgtaszanych dziatan
niepozadanych, wydaje sie, ze meloksykam nie ma wplywu lub wywiera nieistotny wptyw na te
zdolnosci. Jednakze, jesli wystapig zaburzenia widzenia lub sennos¢, zawroty glowy lub inne
zaburzenia ze strony osrodkowego uktadu nerwowego, zaleca si¢ powstrzymanie od prowadzenia
pojazdow i obstugiwania maszyn.

4.8 Dzialania niepozgdane
a) Opis ogolny

Z badan klinicznych i danych epidemiologicznych wynika, ze przyjmowanie niektorych NLPZ
(szczegoblnie w duzych dawkach i dlugotrwale) jest zwiazane z niewielkim zwigkszeniem ryzyka
zakrzepicy tetnic (np. zawat serca lub udar) (patrz punkt 4.4).

W zwiazku z leczeniem NLPZ zgtaszano wystepowanie obrzgkow, nadci$nienia i niewydolnosci
serca.

Najczesciej obserwowane objawy niepozadane dotycza przewodu pokarmowego. Moze wystapic
choroba wrzodowa zotadka, perforacja lub krwawienie z przewodu pokarmowego, czasem $miertelne,
w szczegolnosci u os6b w podesztym wieku (patrz punkt 4.4). Podczas podawania meloksykamu
obserwowano wystepowanie nudnosci, wymiotow, biegunki, wzde¢, zapar¢, niestrawnosci, bolu
brzucha, smolistych stolcéw, krwawych wymiotow, wrzodziejacego zapalenia btony §luzowej jamy
ustnej, zaostrzenia wrzodziejacego zapalenia okr¢znicy i choroby Crohna (patrz punkt 4.4). Rzadziej
odnotowywano zapalenie zotadka.

Podane ponizej czgsto$ci wystepowania dziatan niepozadanych oparte sa o ich wystepowanie w 27
badaniach klinicznych, w ktorych czas leczenia trwat co najmniej 14 dni. Dane bazuja na wynikach
badan klinicznych obejmujacych 15 197 pacjentéw, ktorym podawano meloksykam w formie doustne;j
w dawce dobowej 7,5 lub 15 mg przez okres do 1 roku.

Wiaczono rowniez dziatania niepozadane, ktore zostaty opublikowane w raportach dotyczacych
stosowania produktu dostepnego na rynku.

Czgsto$¢ wystepowania dzialan niepozadanych zostata podana zgodnie z nastgpujaca klasyfikacja:



Bardzo czesto (> 1/10); Czesto (> 1/100 do < 1/10); Niezbyt czgsto (> 1/1 000 do < 1/100); Rzadko
(> 1/10 000 do < 1/1 000); Bardzo rzadko (< 1/10 000); Czesto$¢ nieznana (czesto$é nie moze byé
okreslona na podstawie dostgpnych danych).

b) Tabela dziatan niepoigdanych

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Niezbyt czesto: Niedokrwisto$¢

Rzadko: Zaburzenia w morfologii krwi (w tym wzoru odsetkowego krwinek biatych),
leukopenia; trombocytopenia

Zglaszano bardzo rzadko przypadki agranulocytozy (patrz punkt c).

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Niezbyt czesto: Reakcje alergiczne inne niz anafilaktyczne lub anafilaktoidalne
Czesto$¢ nieznana: Reakcje anafilaktyczne, reakcje anafilaktoidalne

Zaburzenia psychiczne
Rzadko: Zmiany nastroju, bezsenno$¢, koszmary senne
Czgsto$¢ nieznana: Stan splatania, dezorientacja

Zaburzenia uktadu nerwowego

Czgsto: Uczucie pustki w glowie, bol glowy
Niezbyt czesto: Zawroty glowy, sennos¢, ospatosé
Rzadko: Splatanie

Zaburzenia oka
Rzadko: Zaburzenia widzenia, w tym niewyrazne widzenie; zapalenie spojowek

Zaburzenia ucha i blednika
Niezbyt czesto: Zawroty glowy pochodzenia blednikowego (zaburzenia rownowagi)
Rzadko: Szumy uszne

Zaburzenia serca
Rzadko: Kotatanie serca, niewydolnos$¢ serca

Niewydolnos¢ serca zglaszano w zwigzku z leczeniem NLPZ.

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czesto: Zwigkszenie cisnienia krwi (patrz punkt 4.4), nagte zaczerwienienia twarzy
Z uczuciem gorgca

Zaburzenia uktadu oddechoweqo, klatki piersiowej i $rodpiersia
Rzadko: Zapoczatkowanie napadoéw astmy u niektorych pacjentéw uczulonych na kwas
acetylosalicylowy (aspiryng¢) lub inne leki z grupy NLPZ

Zaburzenia zotadka i jelit

Bardzo czesto: Niestrawno$¢, nudnosci 1 wymioty, bole brzucha, zaparcia, wzdgcia, biegunki

Niezbyt czgsto: Utajone lub zauwazalne krwawienie z przewodu pokarmowego, zapalenie btony
sluzowej zoladka, odbijanie, zapalenie btony §luzowej jamy ustnej, wrzodziejace
zapalenie btony §luzowej jamy ustnej, smoliste stolce, krwawe wymioty

Rzadko: Choroba wrzodowa dwunastnicy, zapalenie przetyku, zapalenie okre¢znicy,
zaostrzenie zapalenia okreznicy, zaostrzenie choroby Crohna

Bardzo rzadko: Perforacja przewodu pokarmowego




Krwawienia z przewodu pokarmowego, owrzodzenia lub perforacje czasami mogg mie¢ ciezki
przebieg i by¢ potencjalnie $miertelne, zwlaszcza u pacjentdéw w podesztym wieku (patrz punkt 4.4).
Czgsto$¢ nieznana: Zapalenie trzustki

Zaburzenia watroby i drog zotciowych

Niezbyt czgsto: Zaburzenia czynno$ci watroby (np. zwigkszenie aktywno$ci aminotransferaz
lub stezenia bilirubiny)

Bardzo rzadko: Zapalenie watroby

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej

Niezbyt czgsto:  Obrzek naczynioruchowy, swiad, wysypka

Rzadko: Ciezkie niepozadane reakcje skorne (SCARSs): zglaszano przypadki zespotu
Stevensa-Johnsona (SJS) i toksycznego martwiczego oddzielania si¢ naskorka
(TEN) (patrz punkt 4.4); pokrzywka

Bardzo rzadko:  Pgcherzowe zapalenie skory, rumien wielopostaciowy

Czgsto$¢ nieznana: Nadwrazliwo$é na swiatto

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Niezbyt czesto: Zatrzymanie sodu i wody, hiperkaliemia (patrz punkt 4.4 i punkt 4.5), nieprawidlowe
wyniki badan czynnosci nerek (zwigkszenie stezenia kreatyniny w surowicy i (lub)
stezenia mocznika w surowicy)

Bardzo rzadko: Ostra czynno$ciowa niewydolnos$¢ nerek u pacjentéw z czynnikami ryzyka (patrz
punkt 4.4)

Zaburzenia og0lne i stany w miejscu podania
Niezbyt czesto: Obrzeki, w tym obrzgki dolnych konczyn

Badania diagnostyczne
Niezbyt czgsto: Zaburzenia wskaznikow czynnosci nerek (np. zwigkszenie st¢zenia kreatyniny
lub mocznika)

¢) Informacje charakteryzujgce indywidualne cigikie i (Iub) czesto wystepujgce dzialania
niepoigdane

Opisywano pojedyncze przypadki agranulocytozy u pacjentéw leczonych meloksykamem
i innymi produktami leczniczymi o potencjalnym dziataniu mielotoksycznym (patrz punkt 4.5).

d) Dzialania niepoigdane, ktorych do tej pory nie zaobserwowano w odniesieniu do produktu, ale
ktore przypisywane sq innym gwigzkom z tej klasy

Organiczne uszkodzenia nerek prawdopodobnie prowadzace do ostrej niewydolnosci nerek:
informowano o pojedynczych przypadkach srodmigzszowego zapalenia nerek, ostrej martwicy
kanalikowej, zespotu nerczycowego i martwicy brodawek nerkowych (patrz punkt 4.4).

W wyjatkowych przypadkach w przebiegu ospy wietrznej moga wystapi¢ powazne powiktania
infekcyjne w obrebie skory i tkanek miekkich.

Zglaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zgtaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé
wszelkie podejrzewane dziatania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktéw Leczniczych Urzgdu Rejestracji Produktow Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobojczych
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Dziatania niepozadane mozna zgtasza¢ réwniez podmiotowi odpowiedzialnemu.
4.9 Przedawkowanie

Objawy wystepujace po ostrym przedawkowaniu lekow z grupy NLPZ sg zwykle ograniczone

do letargu, sennosci, nudno$ci, wymiotow i bolow w nadbrzuszu, ktore zwykle przemijajg po
zastosowaniu leczenia wspomagajacego. Moga wystapi¢ krwawienia z przewodu pokarmowego.

W przypadku cigzkiego zatrucia moze wystapic¢ nadcisnienie tetnicze, ostra niewydolno$¢ nerek,
zaburzenie czynnos$ci watroby, depresja oddechowa, $pigczka, drgawki, zapas¢ sercowo-naczyniowa
i zatrzymanie czynnosci serca. Obserwowano reakcje anafilaktyczne podczas stosowania lekow

Z grupy NLPZ, ktére moga rowniez pojawic sie¢ po przedawkowaniu.

Pacjenci po przedawkowaniu lekéw z grupy NLPZ powinni by¢ leczeni objawowo i podtrzymujgco.
W badaniu klinicznym wykazano przyspieszone wydalanie meloksykamu w wyniku podania
doustnego cholestyraminy w dawce 4 g trzy razy w ciagu doby.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE
51 Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: Niesteroidowe, przeciwzapalne i przeciwreumatyczne leki
(NLPZ), oksykamy, kod ATC: M01AC06

Meloksykam jest niesteroidowym przeciwzapalnym i przeciwreumatycznym lekiem (NLPZ)
z grupy oksykamow, wykazujacym dziatanie przeciwzapalne, przeciwbodlowe i przeciwgoraczkowe.

Mechanizm dziatania

Dziatanie przeciwzapalne meloksykamu zostato udowodnione w klasycznych modelach zapalenia.
Podobnie jak w przypadku innych lekow z grupy NLPZ, doktadny mechanizm dziatania pozostaje
nieznany. Jednakze co najmniej jeden mechanizm dzialania jest wspolny dla wszystkich lekow

z grupy NLPZ (wlaczajac meloksykam): hamowanie syntezy prostaglandyn, znanych mediatorow
procesu zapalenia.

5.2 Wlasciwosci farmakokinetyczne

Wochtanianie

Meloksykam jest dobrze wchtaniany z przewodu pokarmowego, co ma odzwierciedlenie w duzej
biodostepnosci bezwzglednej, wynoszacej 89% po podaniu doustnym (kapsutki). Wykazano, ze
tabletki i kapsutki sa biorownowazne.

Po podaniu pojedynczej dawki maksymalne st¢zenie w osoczu jest osiagane po 5-6 godzinach

w przypadku tabletek 1 kapsulek i po 2 godzinach w przypadku zawiesiny doustne;j.

Po podaniu wielokrotnym stan rownowagi byt osiagany po 3 do 5 dni. Podanie raz na dobg prowadzi
do osiagniecia stgzen wykazujacych stosunkowo niewielka fluktuacje w zakresie 0,4 — 1,0 pg/ml dla

dawek wynoszacych 7,5 mg oraz 0,8 — 2,0 pug/ml dla dawek 15 mg (odpowiednio Cpin i Cmax W Stanie
rownowagi). Maksymalne stgzenie meloksykamu w osoczu w stanie rownowagi jest osiggane po
uptywie 5 do 6 godzin odpowiednio w przypadku tabletek, kapsutek i zawiesiny doustne;j.
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Podczas kontynuacji leczenia przez okres dtuzszy niz rok, st¢zenie produktu jest podobne do st¢zenia
osiggnietego po raz pierwszy w stanie stacjonarnym. Jednoczesne przyjmowanie produktu leczniczego
z pokarmem nie wptywa na wchtanianie meloksykamu.

Dystrybucja
Meloksykam jest bardzo silnie wigzany z biatkami osocza, przede wszystkim z albuminami (99%).

Meloksykam przenika do pltynu maziowego osiagajac stgzenia w przyblizeniu rowne potowie stezen
w 0soczu. Objetos¢ dystrybucji jest mata, §rednio 11 L. Zmienno$¢ miedzyosobnicza wynosi 30-40%.

Metabolizm

Meloksykam podlega intensywnej biotransformacji w watrobie. Zidentyfikowano cztery rézne
metabolity meloksykamu w moczu, z ktorych wszystkie sa farmakodynamicznie nieczynne.

Gltowny metabolit, 5'-karboksymeloksykam (60% dawki), powstaje w wyniku oksydacji posredniego
metabolitu 5'-hydroksymetylomeloksykamu, ktory jest rowniez wydalany w mniejszym stopniu

(9% dawki). Badania in vitro sugeruja, ze CYP 2C9 odgrywa wazng role w tym szlaku
metabolicznym, z niewielkim udziatem izoenzymu CYP 3A4. Aktywno$¢ peroksydazy u pacjenta jest
prawdopodobnie odpowiedzialna za powstawanie dwoch innych metabolitow, ktore stanowia
odpowiednio 16% i 4% podanej dawki.

Eliminacja

Meloksykam wydalany jest gtdéwnie w postaci metabolitow, w rownym stopniu w moczu i z katem.
Mniej niz 5% dobowej dawki jest wydalane w postaci niezmienionej z katem, podczas gdy tylko
$ladowe ilo$ci substanciji macierzystej sa wydalane z moczem. Sredni okres pottrwania w fazie
eliminacji wynosi okoto 20 godzin. Catkowity klirens osoczowy wynosi srednio 8 ml/min.

Liniowos¢ lub nieliniowo$¢
Meloksykam wykazuje liniowg farmakokinetyke w zakresie dawek 7,5 mg — 15 mg po podaniu
doustnym, jak i domig¢$niowym.

Szczegodlne grupy pacjentdw

Niewydolnosé wqtroby i (Iub) nerek:

Ani niewydolnos$¢ watroby, ani tagodna do umiarkowanej niewydolno$¢ nerek nie wywieraja
istotnego wplywu na farmakokinetyke meloksykamu. W schytkowej niewydolnosci nerek zwigkszenie
obje¢tosci dystrybucji moze powodowaé zwigkszenie stezenia wolnego meloksykamu i dobowa dawka
7,5 mg nie moze zosta¢ przekroczona (patrz punkt 4.2).

Pacjenci w podesztym wieku:
U pacjentéw w podesztym wieku klirens osoczowy w stanie rOwnowagi byl nieznacznie mniejszy niz
opisywany u mtodszych pacjentow.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Profil toksykologiczny meloksykamu opisany w badaniach przedklinicznych byt identyczny jak
innych lekow z grupy NLPZ: owrzodzenia zotadka i nadzerka, martwica brodawek nerkowych po
dhugotrwatym podawaniu duzych dawek u dwoch gatunkéw zwierzat.

Badanie wptywu doustnie podawanego meloksykamu na reprodukcje u szczuréw wykazaty
zmniejszenie owulacji i zahamowanie implantacji oraz dziatania embriotoksyczne (zwigkszenie
przypadkow resorpcji) dla dawek toksycznych dla samic od 1 mg/kg i wigkszych. W badaniach
dotyczacych toksycznego wptywu na reprodukcje prowadzonych na szczurach i krélikach nie
wykazano dziatania teratogennego w dawkach 4 mg/kg u szczuréw i 80 mg/kg u krolikow.

Wywolujace zaburzenia dawki przekraczaty dawke terapeutyczna (7,5-15 mg) w zakresie od 10 do
5 razy wigkszym od dawki podstawowej wyrazanej w mg/kg (osoba wazaca 75 kg).
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Podobnie jak w przypadku innych inhibitoréw syntezy prostaglandyn dziatanie fetotoksyczne
opisywano pod koniec cigzy.. Meloksykam nie wykazywat dziatania mutagennego, ani w badaniach in
vitro ani in vivo. Nie zaobserwowano dziatania rakotworczego u szczuréw i myszy po podaniu dawek
znacznie wigkszych niz stosowane klinicznie.

6. DANE FARMACEUTYCZNE
6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Sodu cytrynian

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna
Krzemionka koloidalna bezwodna
Powidon K25

Krospowidon

Magnezu stearynian

6.2 Niezgodnosci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 OKres waznosci

2 lata

6.4 Specjalne Srodki ostroznosci podczas przechowywania

Nie przechowywa¢ w temperaturze powyzej 25°C.
Przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w celu ochrony przed wilgocia.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania
Blister (PVC/PVDC/Aluminium)

10, 20 tabletek
Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.

6.6  Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Brak specjalnych wymagan.

Wszelkie niewykorzystane resztki produktu leczniczego lub jego odpady nalezy usuna¢ zgodnie

z lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Adamed Pharma S.A.

Pienkow, ul. M. Adamkiewicza 6A

05-152 Czosnow

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
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15918

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU
| DATA PRZEDLUZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 23/11/2007
Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 15/10/2013

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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