CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Meloxilek Activ, 7,5 mg, tabletki

2. SKLAD JAKOSCIOWY I ILOSCIOWY
Kazda tabletka zawiera 7,5 mg meloksykamu (Meloxicamum).
Substancja pomocnicza o znanym dziataniu: 40,7 mg laktozy (w postaci laktozy jednowodnej).

Petny wykaz substancji pomocniczych, patrz punkt 6.1.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka

Jasnozotte, okragle tabletki z linig podziatu na srodku jednej strony i gtadkie na drugiej stronie. Linia

podziatu na tabletce tylko utatwia rozkruszenie w celu utatwienia potknigcia, a nie podziat na réwne

dawki.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Jako lek przeciwzapalny i przeciwbolowy stosowany w bolach kostno-stawowych i migsniowych

w przebiegu chordb reumatoidalnych i zwyrodnieniowych stawow.

Stosowany:

- w krotkotrwatym leczeniu zaostrzen objawdw chordb reumatoidalnych takich jak reumatoidalne
zapalenie stawow, mtodziencze reumatoidalne zapalenie stawow oraz zesztywniajace zapalenie
stawow kregostupa.

4.2 Dawkowanie i sposob podawania

Dawkowanie

Przyjmowanie produktu leczniczego w najmniejszej dawce skutecznej przez najkrotszy okres

konieczny do tagodzenia objawow zmniejsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.4). Nalezy

okresowo weryfikowa¢ potrzebg tagodzenia objawow choroby i reakcj¢ pacjenta na leczenie.

Objawy choroby reumatoidalnej: 7,5 mg/dobe.

Nie wolno przekracza¢ dawki 7,5 mg na dobe bez konsultacji z lekarzem.

Produktu leczniczego nie wolno stosowac dtuzej niz 7 dni bez konsultacji z lekarzem.

Do stosowania w innych wskazaniach terapeutycznych, w innych dawkach i przez dhugi czas moga
by¢ bardziej odpowiednie tabletki zawierajace meloksykam dostepne tylko na recepte.

Szczegblne grupy pacijentdw
Pacjenci w podesztym wieku i pacjenci ze zwigkszonym ryzykiem dziatan niepozadanych - patrz
punkt 5.2.
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U pacjentdéw ze zwigkszonym ryzykiem dziatan niepozadanych leczenie nalezy rozpocza¢ od dawki
7,5 mg na dobg (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia czynno$ci nerek (patrz punkt 5.2)

U pacjentéw poddawanych dializie z powodu ci¢zkiej niewydolnosci nerek nie nalezy przekraczac
dawki 7,5 mg na dobg.

U pacjentéw z lekkimi do umiarkowanych zaburzeniami czynnosci nerek (tzn. pacjentow z klirensem
kreatyniny wigkszym niz 25 ml/min) zmniejszenie dawki nie jest konieczne. Pacjenci z cigzka
niewydolnos$cig nerek, niedializowani — patrz punkt 4.3.

Zaburzenia czynnosci watroby (patrz punkt 5.2)
U pacjentéw z lekkimi do umiarkowanych zaburzeniami czynnosci watroby zmniejszenie dawki nie
jest konieczne. (Pacjenci z cigzkimi zaburzeniami czynno$ci watroby — patrz punkt 4.3).

Dzieci i mtodziez
Stosowanie produktu Meloxilek Activ u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 15 lat jest
przeciwwskazane (patrz punkt 4.3).

Sposéb stosowania

Podanie doustne.

Catkowita dawke dobowg produktu leczniczego nalezy przyjmowacé w pojedynczej dawce podczas
positku, popijajac wodg lub innym ptynem.

4.3 Przeciwwskazania

Produkt leczniczy jest przeciwwskazany w nastepujacych przypadkach:
trzeci trymestr cigzy i okres karmienia piersig (patrz punkt 4.6);
u dzieci i mtodziezy w wieku ponizej 15 lat;
nadwrazliwo$¢ na substancje czynna, na ktéragkolwiek substancje pomocniczg wymieniong
w punkcie 6.1 lub na substancje o podobnym dziataniu, takie jak niesteroidowe leki
przeciwzapalne (NLPZ), kwas acetylosalicylowy. Tabletek Meloxilek Activ nie nalezy podawac
pacjentom, u ktorych po podaniu kwasu acetylosalicylowego lub innych NLPZ wystepowaty
objawy astmy, polipy nosa, obrzek naczynioruchowy lub pokrzywka;
krwawienie z przewodu pokarmowego lub perforacja w wywiadzie, zwigzane z wczesniejszym
leczeniem NLPZ, krwawienie z naczyn mozgowych lub inne krwawienia;
czynna lub w wywiadzie nawracajaca choroba wrzodowa zotadka i (lub) dwunastnicy lub
krwawienie z przewodu pokarmowego (dwa lub wiecej potwierdzonych epizodéw owrzodzenia lub
krwawienia);
cigzkie zaburzenia czynno$ci watroby;
cigzka niewydolno$¢ nerek u pacjentéw niedializowanych;
cigzka niewydolnos$¢ serca.

4.4 Specjalne ostrzezenia i SrodKki ostroznosci dotyczace stosowania

Przyjmowanie leku w najmniejszej dawce skutecznej przez najkrotszy okres konieczny do tagodzenia
objawow zmnigjsza ryzyko dziatan niepozadanych (patrz punkt 4.2 oraz wplyw na przewdd
pokarmowy i uktad krazenia ponizej).

W razie niedostatecznego dziatania leczniczego nie nalezy przekraczaé zalecanej maksymalnej dawki
dobowej ani nie dodawa¢ do schematu leczenia dodatkowego produktu leczniczego z grupy NLPZ ze
wzgledu na mozliwo$¢ zwickszenia dziatania toksycznego bez dowiedzionej korzysci terapeutyczne;.
Nalezy unika¢ jednoczesnego stosowania meloksykamu i niesteroidowych lekéw przeciwzapalnych,
w tym z selektywnych inhibitoréw cyklooksygenazy-2.

Meloksykam nie jest przeznaczony do leczenia pacjentow, u ktorych konieczne jest ztagodzenie
ostrego bolu.
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W razie braku poprawy po kilku dniach stosowania nalezy zweryfikowac kliniczne korzysci
z leczenia.

Wplyw na przewo6d pokarmowy

Podczas stosowania wszystkich NLPZ opisywano wyst¢gpowanie krwawienia z przewodu
pokarmowego, owrzodzenia lub perforacji, z mozliwym skutkiem $miertelnym), ktére moga
wystepowa¢ w dowolnym momencie leczenia, réwniez bez objawow zwiastunowych i powaznych
zdarzen dotyczacych przewodu pokarmowego w wywiadzie.

Ryzyko krwawienia, owrzodzenia lub perforacji w obrebie przewodu pokarmowego jest wieksze
w przypadku stosowania wigkszych dawek NLPZ, u pacjentow z choroba wrzodowa

w wywiadzie, zwlaszcza powiktang krwawieniem lub perforacjg (patrz punkt 4.3), a takze

u 0s6b w podesztym wieku. U tych pacjentéw leczenie nalezy rozpoczyna¢ od najmniejszej
dostepnej dawki. U tych pacjentow, a takze u pacjentdow, u ktérych konieczne jest jednoczesne
stosowanie kwasu acetylosalicylowego w matych dawkach lub innych lekoéw potencjalnie
zwigkszajacych ryzyko powiktan dotyczacych przewodu pokarmowego, nalezy rozwazy¢
jednoczesne podawanie lekéw o dzialaniu ostaniajacym, np. mizoprostolu lub inhibitoréw
pompy protonowej (patrz nizej oraz punkt 4.5).

Przed rozpoczgciem leczenia meloksykamem nalezy upewnic sig, ze wszelkie podane w wywiadzie
przypadki zapalenia btony §luzowej przetyku, zapalenia btony sluzowej zotadka i (lub) choroby
wrzodowej zoladka i (lub) dwunastnicy zostaty catkowicie wyleczone. Z zasady nalezy zwracaé
uwage na mozliwosc¢ ich nawrotu u pacjentow leczonych meloksykamem.

Pacjenci z powiktaniami dotyczacymi przewodu pokarmowego w wywiadzie, zwlaszcza osoby

w podesztym wieku, powinni zgtasza¢ wszelkie nietypowe dolegliwosci dotyczace jamy brzusznej
(zwlaszcza krwawienie z przewodu pokarmowego), szczegolnie takie, ktore wystepuja na poczatku
leczenia.

Zaleca si¢ ostroznos¢ w przypadku pacjentéw otrzymujacych jednoczesnie leki, ktore moga zwigkszaé
ryzyko owrzodzenia lub krwawienia, takie jak heparyna stosowana leczniczo lub podawana pacjentom
w podesztym wieku, leki przeciwzakrzepowe (takie jak warfaryna) lub inne niesteroidowe leki
przeciwzapalne, w tym kwas acetylosalicylowy w dawkach przeciwzapalnych (>1 g w dawce
pojedynczej lub >3 g jako calkowita dawka dobowa), podawane doustnie kortykosteroidy lub
selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (patrz punkt 4.5).

Jesli u pacjentéw otrzymujacych meloksykam wystapi krwawienie z przewodu pokarmowego lub
owrzodzenie, produkt leczniczy nalezy odstawic.

NLPZ nalezy stosowac ostroznie u pacjentow z chorobg przewodu pokarmowego w wywiadzie
(wrzodziejacym zapaleniem okreznicy, choroba Lesniowskiego-Crohna), ze wzgledu na mozliwos¢
zaostrzenia przebiegu choroby (patrz punkt 4.8).

Whplyw na uklad krazenia i naczynia mozgowe

Pacjentoéw z nadcisnieniem tetniczym w wywiadzie 1 (lub) fagodng do umiarkowanej zastoinowsg
niewydolnos$cig serca nalezy odpowiednio kontrolowac i wydawac wlasciwe zalecenia, gdyz

w zwigzku z leczeniem NLPZ zglaszane bylo zatrzymanie ptynow i obrzeki.

U pacjentéw obarczonych takim ryzykiem zaleca si¢ skontrolowanie cisnienia tetniczego przed
rozpoczgciem stosowania meloksykamu i szczegdlnie na poczatku jego stosowania.

Z badan klinicznych i danych epidemiologicznych wynika, ze przyjmowanie niektorych
niesteroidowych lekow przeciwzapalnych (szczegoélnie dtugotrwale w duzych dawkach) moze wigzaé
si¢ z niewielkim zwickszeniem ryzyka zakrzepicy tetnic (np. zawat serca lub udar). Dostepne dane sg
niewystarczajace do wykluczenia takiego ryzyka zwigzanego ze stosowaniem meloksykamu.

Pacjenci z niekontrolowanym nadci$nieniem tgtniczym, zastoinowa niewydolnoS$cig serca, choroba
niedokrwienng serca, chorobg t¢tnic obwodowych i (lub) choroba naczyn mézgowych powinni by¢
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leczeni meloksykamem bardzo rozwaznie. Podobng rozwage nalezy zachowac przed rozpoczgciem
dhugotrwatego leczenia pacjentdéw z czynnikami ryzyka chorob uktadu krazenia (np. nadci$nieniem
tetniczym, hiperlipidemia, cukrzycg, palacych tyton).

Reakcje skorne
Podczas stosowania meloksykamu opisywano wystgpowanie zagrazajacych zyciu reakcji skorych,

wlacznie ze zluszczajacym zapaleniem skory, zespolem Stevensa-Johnsona (ang. SJS - Stevens-
Johnson syndrome) i toksycznym martwiczym oddzielaniem si¢ naskérka (ang. TEN - toxic epidermal
necrolysis).

Pacjentow nalezy poinformowa¢ o mozliwych objawach przedmiotowych i podmiotowych oraz
uwaznie kontrolowac, czy nie wystepujg u nich reakcje skorne. Najwigksze ryzyko wystapienia SJS,
zhuszczajacego zapalenia skory lub TEN istnieje w ciggu pierwszych tygodni leczenia.

Jesli wystapig objawy podmiotowe lub przedmiotowe ztuszczajacego zapalenia skory, SJS lub TEN
(np. nasilajgca si¢ wysypka skorna, czesto z powstawaniem pecherzy lub nadzerek blony §luzowe;j)
lub jakiekolwiek inne objawy nadwrazliwosci, leczenie meloksykamem nalezy przerwac.

W przypadku opisanych reakcji najwicksze znaczenie ma wczesne rozpoznanie i natychmiastowe
odstawienie podejrzanego leku. Szybkie przerwanie leczenia wiaze si¢ z lepsza prognoza.

U pacjentdéw, u ktorych podczas stosowania meloksykamu wystapito ztuszczajace zapalenie skory,
SJS lub TEN, nie wolno nigdy wigcej stosowac tego leku.

Wskazniki czynno$ci watroby i nerek
Podobnie jak w przypadku wickszosci NLPZ, czasami opisywano zwigkszenie aktywnosci

aminotransferaz, stezenia bilirubiny lub innych wskaznikéw czynnosci watroby w surowicy, a takze
zwigkszenie stezenia kreatyniny w surowicy lub st¢zenia azotu mocznika we krwi oraz inne zmiany
wskaznikow laboratoryjnych. W wigkszosci przypadkow byty to zmiany niewielkie i przemijajace.
W razie istotnych lub utrzymujacych si¢ zmian nalezy odstawi¢ meloksykam i przeprowadzi¢
odpowiednie badania.

Niewydolnos¢ nerek
NLPZ hamuja dziatanie prostaglandyn nerkowych, rozszerzajacych naczynia i moga by¢ przyczyna
niewydolnos$ci nerek na skutek zmniejszenia filtracji klgbuszkowej. Opisane dziatanie niepozadane
jest zalezne od dawki. Zaleca si¢ staranne monitorowanie diurezy i czynnosci nerek na poczatku
leczenia lub po zmianie dawki u pacjentéw z nastgpujacymi czynnikami ryzyka:
- podeszty wiek
- stosowanie jednoczesne inhibitorow konwertazy angiotensyny (ACE), lekow z grupy antagonistow
angiotensyny II (sartany), lekow moczopednych (patrz punkt 4.5)
- hipowolemia (niezaleznie od przyczyny)
- zastoinowa niewydolnos¢ serca
- niewydolnos$¢ nerek
- zespot nerczycowy
- nefropatia toczniowa
- cigzkie zaburzenia czynnosci watroby (stezenie albuminy w surowicy <25 g/l lub warto$¢
>10 w skali Childa-Pugha).

W rzadkich przypadkach NLPZ moga by¢ przyczyna srodmigzszowego zapalenia nerek,
kigbuszkowego zapalenia nerek, martwicy kory nerek lub zespotu nerczycowego.

U pacjentdéw ze schytkowa niewydolnoscig nerek poddawanym hemodializie dawka meloksykamu nie
powinna by¢ wigksza niz 7,5 mg. Zmniejszenie dawki nie jest konieczne u pacjentéw z lekkimi lub
umiarkowanymi zaburzeniami czynnosci nerek (tzn. u pacjentow z klirensem kreatyniny wiekszym
niz 25 ml/min).
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Hiperkaliemia
Wystapieniu hiperkaliemii moze sprzyjaé¢ cukrzyca lub jednoczesne przyjmowanie lekow, ktore

zwigkszaja stezenie potasu we krwi (patrz punkt 4.5). W takich przypadkach nalezy regularnie
kontrolowac¢ stezenie potasu.

Inne ostrzezenia i §rodki ostroznosci

Dziatania niepozadane sg czesto gorzej tolerowane przez osoby w podesztym wieku, o matej masie
ciata lub ostabione, dlatego pacjenci tacy wymagaja starannego monitorowania. Podobnie jak

w przypadku innych NLPZ, szczegolnej ostroznosci wymagaja osoby w podesztym wieku, u ktorych
czynno$¢ nerek, watroby i serca bywa czesto zaburzona. U 0sob w podesztym wieku zwigksza si¢
czestos¢ dziatan niepozadanych zwigzanych ze stosowaniem NLPZ, zwlaszcza krwawienia

z przewodu pokarmowego i perforacji, ktora moze zakonczy¢ si¢ zgonem (patrz punkt 4.2).

Podobnie jak inne NLPZ, meloksykam moze maskowa¢ objawy istniejacej choroby zakazne;j.

Tak jak w przypadku innych lekow, ktére hamuja synteze prostaglandyn z udziatem cyklooksygenazy,
stosowanie meloksykamu moze niekorzystnie wptywac na ptodnosc u kobiet i nie jest ono zalecane

u pacjentek, ktore planujg cigze. U kobiet, ktore maja trudnos$ci z zaj$ciem w cigze lub ktore sa

w trakcie diagnozowania nieptodnos$ci nalezy rozwazy¢ odstawienie meloksykamu (patrz punkt 4.6).

Nalezy zachowac¢ ostroznos¢ w przypadku stosowania meloksykamu u pacjentdw z astma oskrzelowa
wystepujaca obecnie lub w przesztosci, gdyz leki z grupy NLPZ moga wywotywacé u takich pacjentow
skurcz oskrzeli.

Produkt leczniczy zawiera laktozg. Nie powinien by¢ stosowany u pacjentdow z rzadko wystepujaca
dziedziczng nietolerancjg galaktozy, niedoborem laktazy (typu Lapp) lub zespoltem ztego wchtaniania
glukozy-galaktozy.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Badania dotyczace interakcji przeprowadzono wytacznie u dorostych.

Interakcje farmakodynamiczne

Inne niesteroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ) i kwas acetylosalicylowy w dawce >3 g na dobe,
Zastosowanie jednoczes$nie kilku NLPZ moze zwigksza¢ ryzyko owrzodzenia przewodu
pokarmowego i krwawienia z przewodu pokarmowego ze wzgledu na dziatanie synergistyczne.
Nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania meloksykamu z innymi niesteroidowymi lekami
przeciwzapalnymi (w tym z kwasem acetylosalicylowym w dawkach przeciwzapalnych [>1 g jako
dawka pojedyncza lub >3 g jako catkowita dawka dobowal)) (patrz punkt 4.4).

Kortykosteroidy (np. glikokortykosteroidy)
Jednoczesne stosowanie z kortykosteroidami wymaga ostroznos$ci ze wzgledu na zwigkszone ryzyko
krwawienia lub owrzodzenia w obrebie przewodu pokarmowego (patrz punkt 4.4).

Lek przeciwzakrzepowy lub heparyna stosowana u pacjentow w podesztym wieku lub podawana

w dawkach leczniczych

Znaczaco zwigkszone ryzyko krwawienia na skutek zahamowania czynnosci ptytek krwi

i uszkodzenia btony $luzowej zotadka i dwunastnicy. NLPZ moga nasili¢ dziatanie lekow
przeciwzakrzepowych, takich jak warfaryna (patrz punkt 4.4). Jednoczesne stosowanie NLPZ i lekow
przeciwzakrzepowych lub heparyny stosowanych u pacjentow w podesztym wieku lub podawanych
w dawkach leczniczych nie jest zalecane (patrz punkt 4.4).

W pozostatych przypadkach heparyng¢ nalezy stosowac ostroznie z uwagi na zwickszone ryzyko
krwawienia. Jezeli nie mozna unikna¢ takiego potaczenia, konieczne jest staranne monitorowanie
migdzynarodowego wskaznika znormalizowanego (ang. INR — International Normalized Ratio).
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Leki trombolityczne i przeciwplytkowe
Istnieje zwigkszone ryzyko krwawienia na skutek zahamowania czynnosci ptytek krwi i uszkodzenia
btony sluzowej zotadka i dwunastnicy.

Selektywne inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI)
Istnieje zwigkszone ryzyko krwawienia z przewodu pokarmowego.

Leki moczopedne, inhibitory ACE i antagonisci receptora angiotensyny 11

NLPZ moga zmniejsza¢ dziatanie lekow moczopednych i innych lekow przeciwnadci§nieniowych.

U niektorych pacjentow z zaburzona czynno$cig nerek (np. odwodnionych lub w podesztym wieku

z zaburzong czynno$cig nerek) jednoczesne stosowanie inhibitora ACE lub antagonisty angiotensyny
11 i lekéw hamujacych cyklooksygenazg moze powodowac dalsze pogorszenie czynnos$ci nerek, w tym
ostrg niewydolnos¢ nerek, zwykle przemijajaca. Z tego wzgledu leczenie skojarzone wymaga
zachowania ostroznosci, zwtaszcza u oséb w podesztym wieku. Pacjenci powinni by¢ odpowiednio
nawodnieni. Po rozpoczeciu leczenia skojarzonego i okresowo w trakcie jego trwania nalezy rozwazy¢
kontrolowanie czynnos$ci nerek (patrz rowniez punkt 4.4).

Inne leki przeciwnadcisnieniowe (np. leki beta-adrenolityczne)
Moze wystgpowaé zmniejszenie dziatania przeciwnadci$nieniowego lekow beta-adrenolitycznych
(ze wzgledu na hamowanie syntezy prostaglandyn o dziataniu rozszerzajacym naczynia).

Inhibitory kalcyneuryny (np. cyklosporyna, takrolimus)

NLPZ moga zwigksza¢ dziatanie nefrotoksyczne inhibitorow kalcyneuryny przez dziatanie za
posrednictwem prostaglandyn nerkowych. Podczas leczenia skojarzonego nalezy kontrolowac
czynnos¢ nerek. Zalecane jest staranne monitorowanie czynno$ci nerek, zwtaszcza u oséb w
podesztym wieku.

System terapeutyczny domaciczny

Istnieja doniesienia o zmniejszeniu skutecznosci systemow terapeutycznych domacicznych podczas
jednoczesnego stosowania NLPZ.

Opisywano juz zmniejszenie skutecznosci systemu terapeutycznego domacicznego pod wpltywem
NLPZ, ale doniesienia te wymagaja potwierdzenia.

Interakcje farmakokinetyczne (wptyw meloksykamu na farmakokinetyke innych lekow)

Lit

Opisywano zwigkszenie stezenia litu we krwi pod wptywem NLPZ (na skutek zmniejszonego
wydalania litu przez nerki), ktore moze osiggaé wartosci toksyczne. Nie zaleca si¢ jednoczesnego
stosowania litu i NLPZ (patrz punkt 4.4). Jezeli takie potaczenie jest konieczne, nalezy uwaznie
monitorowac st¢zenie litu w osoczu na poczatku leczenia, podczas zmiany dawkowania i odstawiania
meloksykamu.

Metotreksat

NLPZ moga zmniejsza¢ wydzielanie metotreksatu w kanalikach nerkowych, powodujac zwigkszenie
jego stezenia w osoczu. Z tego wzgledu nie zaleca si¢ jednoczesnego stosowania NLPZ u pacjentow
leczonych duzymi dawkami metotreksatu (wigkszymi niz 15 mg/tydzien) (patrz punkt 4.4).

Ryzyko interakcji migdzy NLPZ i metotreksatem nalezy uwzgledni¢ takze w przypadku pacjentow,
ktorzy otrzymuja mate dawki metotreksatu, a zwlaszcza u pacjentdw z zaburzong czynnos$cig nerek.
W razie konieczno$ci zastosowania leczenia skojarzonego nalezy kontrolowac liczbe krwinek

i czynnos¢ nerek. W przypadku, gdy zarowno metotreksat, jak i NLPZ podawane sa w ciagu 3 dni,
nalezy zachowac ostrozno$¢ ze wzgledu na mozliwos$¢ zwigkszenia stgzenia metotreksatu w osoczu
i zwickszenia dziatania toksycznego.

Pomimo ze farmakokinetyka metotreksatu (w dawkach 15 mg/tydzien) nie zmieniata si¢ pod

wplywem skojarzonego podawania meloksykamu, to nalezy mie¢ na uwadze mozliwo$¢ znacznego
zwigkszenia toksyczno$ci hematologicznej metotreksatu po podaniu lekow z grupy NLPZ (patrz
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wyzej). (Patrz punkt 4.8).

Interakcje farmakokinetyczne (wphyw innych lekéow na farmakokinetvke meloksykamu)

Kolestyramina

Kolestyramina przyspiesza wydalanie meloksykamu przez przerwanie krazenia watrobowo-
jelitowego, co powoduje zwigkszenie klirensu meloksykamu o 50% i skrocenie okresu pottrwania do
1343 godzin. Ta interakcja jest istotna klinicznie.

Nie stwierdzono klinicznie istotnych interakcji farmakokinetycznych w przypadku jednoczesnego
stosowania lekow zoboj¢tniajacych, cymetydyny i digoksyny.

4.6 Wplyw na plodnos¢, ciaze i laktacje

Cigza
Hamowanie syntezy prostaglandyn moze niekorzystnie wptywac na przebieg ciazy i (lub) rozwoj

zarodka lub ptodu. Dane z badan epidemiologicznych sugeruja, ze stosowanie inhibitora syntezy
prostaglandyn we wczesnym okresie cigzy moze zwigksza¢ ryzyko poronienia, wad rozwojowych
serca i wrodzonego defektu $ciany brzusznej. Ryzyko absolutne dla wad rozwojowych uktadu
sercowo-naczyniowego zwigkszato si¢ od wartosci ponizej 1% do okoto 1,5%. Uznaje sig, ze ryzyko
to zwigksza si¢ wraz z dawkg i1 dtugos$cig okresu leczenia. Wykazano, ze podanie inhibitora syntezy
prostaglandyny zwierzetom powodowato zwickszong ilo$¢ strat przed- i poimplantacyjnych oraz
zwigkszong $miertelnos¢ zarodkoéw i ptodow. Stwierdzono ponadto, ze u zwierzat, ktérym podawano
inhibitor syntezy prostaglandyn w okresie organogenezy, z wigkszg czgstoscia wystepowaly rozne
wady rozwojowe, w tym dotyczace uktadu sercowo-naczyniowego.

Meloksykamu nie nalezy stosowa¢ w pierwszym i drugim trymestrze cigzy. chyba ze jest to
bezwzglednie konieczne. Jesli jest on stosowany przez kobiete usitujaca zajs¢ w ciaze lub

w pierwszym i drugim trymestrze cigzy, dawka powinna by¢ mozliwie mata, a czas leczenia tak
krotki, jak to mozliwe.

Wszystkie inhibitory syntezy prostaglandyn podawane w trzecim trymestrze cigzy moga narazac ptod
na:

dzialanie toksyczne na serce i ptuca (z przedwczesnym zamknigciem przewodu tetniczego

1 nadci$nieniem ptucnym)

zaburzenia czynnosci nerek, ktére moga postgpowac do niewydolnosci nerek z matowodziem,

a stosowane pod koniec ciazy moga spowodowac u matki i noworodka:

wydtuzenie czasu krwawienia, dzialanie antyagregacyjne, ktore moze wystapi¢ nawet po

zastosowaniu matych dawek

hamowanie skurczéw macicy, prowadzace do opo6znionego lub przedtuzonego porodu.

Z tego wzgledu stosowanie meloksykamu w trzecim trymestrze ciazy jest przeciwwskazane (patrz
punkt 4.3).

Karmienie piersig
NLPZ przenikaja do mleka kobiet karmigcych piersia, ale brak specyficznego doswiadczenia
dotyczacego meloksykamu. Dlatego nie nalezy stosowa¢ meloksykamu w okresie karmienia piersig.

Plodnosé

Tak jak w przypadku wszystkich lekow hamujacych syntezg cyklooksygenazy/prostaglandyn,
stosowanie meloksykamu moze zaburza¢ ptodnos¢ u kobiet i dlatego nie jest zalecane u kobiet
planujacych cigze. U kobiet, ktore majg trudnosci z zajsciem w cigze lub poddawane sg badaniom
z powodu nieptodnosci, nalezy rozwazy¢ odstawienie meloksykamu.

4.7 Wplyw na zdolno$¢ prowadzenia pojazdéw i obslugiwania maszyn

Brak specyficznych badan dotyczacych wplywu produktu na zdolno$¢ prowadzenia pojazdow
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1 obstugiwania maszyn. Na podstawie profilu farmakodynamicznego i opisanych dziatan
niepozadanych mozna wnioskowac¢, ze wptyw ten prawdopodobnie nie wystepuje lub jest nieistotny.
Jednak w przypadku wystapienia zaburzen widzenia lub sennos$ci, zawrotéw glowy i innych zaburzen
osrodkowego uktadu nerwowego, nie nalezy prowadzi¢ pojazdéw ani obstugiwaé maszyn.

4.8 Dzialania niepozadane
a) Opis ogdlny

Badanie kliniczne i dane epidemiologiczne wskazuja, ze stosowanie NLPZ (zwtaszcza w duzych
dawkach i przez dlugi czas) moze wigzac si¢ z niewielkim zwigkszeniem ryzyka zdarzen
zakrzepowych (np. zawalu mig$nia sercowego lub udaru mézgu), patrz punkt 4.4.

Podczas stosowania NLPZ notowano obrzek, nadci$nienie tetnicze i niewydolno$¢ serca.

Najczesciej obserwowane dziatania niepozadane dotycza przewodu pokarmowego. Mozliwe jest
wystapienie wrzodow trawiennych, perforacji i krwawienia z przewodu pokarmowego (niekiedy
zakonczonych zgonem), zwtaszcza u oséb w podesztym wieku (patrz punkt 4.4). Notowano
wystepowanie nudnosci, a takze wymioty, biegunke, wzdecia, zaparcie, niestrawno$é, bol brzucha,
smoliste stolce, krwawe wymioty, wrzodziejace zapalenie btony §luzowej jamy ustnej, zaostrzenie
zapalenia jelita grubego i choroby Le$niowskiego-Crohna (patrz punkt 4.4). Rzadziej obserwowano
zapalenie btony sluzowej zotadka.

Czestos¢ dziatan niepozadanych podana nizej oparta jest na odpowiednich danych z z 27 badan
klinicznych, w ktorych leczenie trwato co najmniej 14 dni. Informacje te pochodzg z badan
klinicznych z udziatem 15 197pacjentdéw, ktorzy byli leczeni meloksykamem w tabletkach lub
kapsutkach, w dobowych dawkach doustnych 7,5 mg lub 15 mg przez okres do jednego roku.

Uwzgledniono dziatania niepozadane, ktore zostaty ujawnione na podstawie doniesien dotyczacych
stosowania produktu leczniczego po wprowadzeniu do sprzedazy.

Dziatania niepozadane zostaly uszeregowane w zaleznos$ci od cze¢stosci wystgpowania:

bardzo czesto (>1/10); czgsto (>1/100 do <1/10); niezbyt czesto (>1/1000 do <1/100); rzadko
(>1/10 000 do <1/1000); bardzo rzadko (<1/10 000), czestos¢ nieznana (nie moze by¢ okreslona na
podstawie dostepnych danych).

b) Zestawienie dzialan niepozadanych

Zaburzenia krwi i uktadu chtonnego

Niezbyt czgsto: niedokrwistosé

Rzadko: zaburzenia dotyczace liczby krwinek (w tym wzoru odsetkowego krwinek biatych),
leukopenia, trombocytopenia

Bardzo rzadko: agranulocytoza (patrz punkt c)

Zaburzenia uktadu immunologicznego
Niezbyt czgsto: reakcje alergiczne inne niz reakcje anafilaktyczne Iub rzekomoanafilaktyczne

Czgsto$¢ nieznana: reakcje nadwrazliwosci typu natychmiastowego, w tym reakcje anafilaktyczne lub
rzekomoanafilaktyczne

Zaburzenia psychiczne
Rzadko: zaburzenia nastroju, bezsennos¢ i koszmary senne
Czestos¢ nieznana: stan splatania, dezorientacja

Zaburzenia ukladu nerwowego
Czesto: oszotomienie, bol gtowy
Niezbyt czgsto: zawroty glowy, senno$é
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Zaburzenia oka
Rzadko: zaburzenia widzenia, w tym nieostre widzenie, zapalenie spojowek

Zaburzenia ucha i blednika
Niezbyt czgsto: zawroty glowy pochodzenia btgdnikowego
Rzadko: szumy uszne

Zaburzenia serca
Rzadko: kotatanie serca
Czestos¢ nieznana: obserwowano niewydolnos¢ serca w przypadkach jednoczesnego leczenia NLPZ

Zaburzenia naczyniowe
Niezbyt czgsto: nadci$nienie tetnicze (patrz punkt 4.4), nagle zaczerwienienie skory

Zaburzenia uktadu oddechowego, klatki piersiowej i §rodpiersia
Rzadko: astma u 0s6b uczulonych na kwas acetylosalicylowy lub inne NLPZ

Zaburzenia zotadka i jelit

Bardzo czgsto: niestrawno$¢, nudnosci, wymioty, bol brzucha, zaparcie, wzdecie, biegunka

Niezbyt czgsto: utajony lub widoczny krwotok z przewodu pokarmowego, zapalenie btony Sluzowe;j
jamy ustnej, zapalenie btony §luzowej zotadka, odbijanie ze zwracaniem tresci zotagdkowe;j

Rzadko: zapalenie jelita grubego, choroba wrzodowa zotadka i dwunastnicy, zapalenie przetyku
Bardzo rzadko: perforacja zotadka lub jelit

Krwotok z przewodu pokarmowego, owrzodzenie przewodu pokarmowego lub perforacja moga miec
czasami cigzki przebieg (niekiedy zakonczony zgonem), zwlaszcza u oséb w podesztym wieku (patrz
punkt 4.4).

Po podaniu leku obserwowano wystepowanie smolistych stolcow, krvawych wymiotow 1 zaostrzenie
zapalenia okr¢znicy i choroby Le$niowskiego-Crohna (patrz punkt 4.4).

Zaburzenia watroby i drog zétciowych

Niezbyt czgsto: zmiany wynikow badan czynnos$ci watroby (np. zwigkszenie aktywnosci
aminotransferaz lub stgzenia bilirubiny)

Bardzo rzadko: zapalenie watroby

Zaburzenia skory i tkanki podskornej

Niezbyt czgsto: obrzgk naczynioruchowy, $wiad, wysypka

Rzadko: cigzkie skorne reakcje niepozadane (ang. severe cutaneous adverse reactions, SCAR): zespot
Stevensa-Johnsona (SJS), toksyczne martwicze oddzielanie si¢ naskorka (TEN) (patrz punkt 4.4),
zhuszczajace zapalenie skory, pokrzywka

Bardzo rzadko: pecherzowe zapalenie skory, rumien wielopostaciowy

Czestos¢ nieznana: nadwrazliwos$¢ na $wiatto

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Niezbyt czgsto: zatrzymanie sodu i wody, hiperkaliemia (patrz punkty 4.4 1 4.5), zmiany wynikow
badan czynnosci nerek (zwigkszenie st¢zenia kreatyniny i (lub) mocznika w surowicy)

Bardzo rzadko: ostra niewydolnos$¢ nerek, zwlaszcza u pacjentdw z czynnikami ryzyka (patrz punkt
4.4)

Stosowanie NLPZ moze by¢ zwigzane z zaburzeniami oddawania moczu z ostrym zatrzymaniem
moczu wiacznie.

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania
Niezbyt czgsto: obrzgki, w tym obrzeki konczyn dolnych.
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¢) Informacje dotyczace poszczegolnych dzialan niepozadanych o ciezkim przebiegu i (lub)
dzialan czesto wystepujacych

Opisano bardzo rzadkie przypadki agranulocytozy u pacjentow leczonych meloksykamem i innymi
lekami o potencjalnym dziataniu mielotoksycznym (patrz punkt 4.5)

d) Dzialania niepozadane, ktérych nie obserwowano dotychczas w zwiazku ze stosowaniem
meloksykamu, ale ktére uznaje si¢ powszechnie za zwiazane z innymi lekami tej samej grupy

Organiczne uszkodzenie nerek, powodujace prawdopodobnie ostra niewydolno$¢ nerek: opisano
bardzo rzadkie przypadki §rodmigzszowego zapalenia nerek, ostrej martwicy kanalikow nerkowych,
zespohu nerczycowego i martwicy brodawek nerkowych (patrz punkt 4.4).

Zelaszanie podejrzewanych dzialan niepozadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotu istotne jest zglaszanie podejrzewanych dziatan
niepozadanych. Umozliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku korzysci do ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zglaszaé
wszelkie podejrzewane dzialania niepozadane za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziatan Produktow Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobéw Medycznych i Produktow Biobdjczych

Al. Jerozolimskie 181C

02-222 Warszawa

tel.: +48 2249 21 301

faks: +48 22 49 21 309

e-mail: ndl@urpl.gov.pl

4.9 Przedawkowanie

Objawy wystepujace po ostrym przedawkowaniu NLPZ ograniczajg si¢ na ogét do ospatoscei,
sennosci, nudnosci, wymiotow i bolu w nadbrzuszu, ktore przewaznie przemijaja po zastosowaniu
leczenia wspomagajacego. Moze wystapi¢ krwawienie z przewodu pokarmowego.

Ciezkie zatrucie moze prowadzi¢ do nadcis$nienia tetniczego, ostrej niewydolno$ci nerek, zaburzen
czynnosci watroby, depresji oddechowej, $pigczki, drgawek, zapasci sercowo-naczyniowe;j

1 zatrzymania czynnosci serca.

Reakcje rzekomoanafilaktyczne, ktore opisywano podczas leczenia NLPZ, moga wystapi¢ rowniez po
przedawkowaniu.

Po przedawkowaniu NLPZ pacjentom nalezy zapewni¢ leczenie objawowe i podtrzymujace.

W badaniu klinicznym wykazano przyspieszone wydalanie meloksykamu po podaniu doustnym 4 g
kolestyraminy trzy razy na dobeg.

5. WLASCIWOSCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wlasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: niesteroidowe leki przeciwzapalne i przeciwreumatyczne, oksykamy.
Kod ATC: MO1ACO06

Meloksykam jest niesteroidowym lekiem przeciwzapalnym (NLPZ) z rodziny oksykamow
o wlasciwosciach przeciwzapalnych, przeciwbolowych i przeciwgoraczkowych.

Dziatanie przeciwzapalne meloksykamu wykazano w klasycznych modelach zapalenia. Doktadny

mechanizm dziatania pozostaje nieznany. Istnieje jednak co najmniej jeden wspolny mechanizm
dzialania charakteryzujacy wszystkie NLPZ (w tym réwniez meloksykam), ktory polega na
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hamowaniu biosyntezy prostaglandyn, znanych mediatorow reakcji zapalnej.
5.2 Wladciwosci farmakokinetyczne

Wchtanianie

Meloksykam podany doustnie (w kapsutkach) dobrze si¢ wchiania z przewodu pokarmowego, o czym
$wiadczy wysoka biodostepnos¢ (89%). Wykazano, ze tabletki, zawiesina doustna i kapsutki sg
biord6wnowazne.

Po podaniu pojedynczej dawki meloksykamu $rednie maksymalne stgzenia w osoczu uzyskuje si¢

w ciggu 2 godzin w przypadku zawiesiny i w ciagu 5 do 6 godzin w przypadku doustnych, statych
postaci produktu leczniczego (kapsutek i tabletek).

Po podaniu wielokrotnym stan stacjonarny uzyskuje si¢ w ciagu 3 do 5 dni. Dawkowanie jeden raz na
dobe pozwala uzyskac stezenia produktu leczniczego w osoczu wykazujace stosunkowo niewielkie
wahania mi¢dzy warto$cig maksymalng i minimalng w zakresie, odpowiednio, od 0,4 pg/ml do

1,0 pg/ml dla dawki 7,5 mg i od 0,8 pg/ml do 2,0 pg/ml dla dawki 15 mg (Cyyin 1 Ciax W Stanie
stacjonarnym).

Maksymalne stezenia meloksykamu w osoczu w stanie stacjonarnym uzyskuje si¢ w ciggu 5 do

6 godzin, odpowiednio dla tabletek, kapsutek i zawiesiny doustnej. Nieprzerwane leczenie przez okres
dtuzszy niz rok prowadzi do stgzen produktu leczniczego zblizonych do tych, jakie obserwuje si¢ po
osiggnieciu stanu stacjonarnego po raz pierwszy. Jednoczesne spozycie pokarmu nie zmienia stopnia
wchtaniania meloksykamu po podaniu doustnym.

Dystrybucja
Meloksykam bardzo silnie wiaze si¢ z biatkami osocza, przede wszystkim z albuminami (99%).

Meloksykam przenika do ptynu maziowego i osigga tam st¢zenia stanowigce w przyblizeniu potowe
warto$ci w osoczu. Objetos¢ dystrybucji jest mata, srednio 11 1. Zmienno$¢ osobnicza jest rzedu
30% do 40%.

Metabolizm

Meloksykam ulega intensywnej biotransformacji w watrobie. W moczu zidentyfikowano cztery rézne
metabolity meloksykamu, z ktorych zaden nie wykazuje aktywnosci farmakodynamicznej. Gtowny
metabolit, 5’-karboksymeloksykam (60% dawki) powstaje poprzez utlenianie metabolitu posredniego,
5’-hydroksymetylomeloksykamu, ktory jest wydalany w mniejszym stopniu (9% dawki). Badania

in vitro sugeruja, ze w tym szlaku metabolicznym wazng rol¢ odgrywa izoenzym CYP2C9,

z niewielkim udziatem izoenzymu CYP3A4. Aktywnos$¢ peroksydazy odpowiada prawdopodobnie za
powstanie dwoch pozostatych metabolitow, ktore stanowig odpowiednio 16% i 4% podanej dawki.

Wydalanie
Meloksykam jest wydalany w réwnych proporcjach w moczu i z katem, gtoéwnie w postaci

metabolitow. Mniej niz 5% dawki dobowej wydalane jest w postaci niezmienionej z katem,

a w moczu tylko w sladowej ilo$ci.

Sredni okres poltrwania wynosi okoto 20 godzin. Catkowity klirens osoczowy wynosi $rednio
8 ml/min.

Liniowosé¢/nieliniowos¢
Meloksykam po podaniu doustnym lub domigsniowym wykazuje liniowg farmakokinetyke w zakresie
dawek terapeutycznych 7,5 mgi 15 mg.

Szczegodlne grupy pacjentow

Zaburzenia czynnosci wqtroby lub nerek

Ani lekkie, ani umiarkowane zaburzenia czynno$ci watroby lub nerek nie majg istotnego wptywu na
farmakokinetyke meloksykamu. W schylkowej niewydolno$ci nerek zwigkszenie objetosci dystrybucji
moze prowadzi¢ do wigkszych stgzen wolnego meloksykamu, dlatego nie nalezy przekracza¢ dawki
dobowej 7,5 mg (patrz punkty 4.2 i 4.3).
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Osoby w podesztym wieku
Sredni klirens osoczowy w stanie stacjonarnym u 0s6b w podesztym wieku byt nieco mniejszy niz
u 0s6b mtodszych.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpieczenstwie

Profil toksykologiczny meloksykamu w badaniach przedklinicznych byt taki sam, jak w przypadku
innych NLPZ: stwierdzano obecno$¢ owrzodzen i nadzerek w przewodzie pokarmowym oraz
martwice brodawek nerkowych podczas przewlektego stosowania duzych dawek u dwoch gatunkow
zwierzat.

Badania wptywu na reprodukcj¢ po podaniu doustnym u szczuro6w wykazaty zmniejszenie owulacji,
zahamowanie implantacji i dziatanie embriotoksyczne (zwigkszenie czestosci resorpcji) przy dawkach
toksycznych dla matki (1 mg/kg mc. i wiekszych). Badania toksycznego wptywu na reprodukcje

u szczurdéw i krolikow nie ujawnily teratogennego dziatania meloksykamu w dawkach doustnych do

4 mg/kg mc. u szczuréw i 80 mg/kg me. u krolikow.

Wspomniane dawki byty 10 lub 5 razy wigksze (w przeliczeniu na mg/kg mc. dla osoby o masie ciata
75 kg) od dawek stosowanych w warunkach klinicznych (7,5 mg - 15 mg). Opisywano dziatanie
toksyczne na ptéd w koncowym okresie ciazy, wspolne dla wszystkich inhibitorow syntezy
prostaglandyn. W badaniach in vitro i in vivo nie stwierdzono oznak dziatania mutagennego.

Nie stwierdzono dziatania rakotwoérczego u szczurdw i myszy w dawkach znacznie przewyzszajacych
dawki stosowane w praktyce kliniczne;j.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych

Skrobia kukurydziana

Skrobia zelowana, kukurydziana

Krzemionka koloidalna bezwodna

Sodu cytrynian

Laktoza jednowodna

Celuloza mikrokrystaliczna

Magnezu stearynian

6.2 Niezgodno$ci farmaceutyczne

Nie dotyczy

6.3  Okres waznoSci

30 miesiecy

6.4 Specjalne $rodki ostroznosci podczas przechowywania
Brak specjalnych zalecen dotyczacych przechowywania produktu leczniczego.
6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Blistry z folii PVC/PVDC/Aluminium, zawierajace 7 lub 10 tabletek.

Nie wszystkie wielko$ci opakowan musza znajdowac si¢ w obrocie.
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6.6 Specjalne Srodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego do
stosowania

Bez specjalnych wymagan.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DOPUSZCZENIE
DO OBROTU

Sandoz GmbH

Biochemiestrasse 10

A-6250 Kundl, Austria

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr 12072

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

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczenie do obrotu: 13.02.2006 r.

Data ostatniego przedtuzenia pozwolenia: 02.03.2011 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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