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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Meloxan 15 mg

tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda tableta obsahuje 15 mg meloxikamu.

Pomocna latka so zndmym u¢inkom
Kazda tableta obsahuje 126,00 mg laktozy.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast 6.1.

3. LIEKOVA FORMA

Tableta.

Svetlozlté okruhle bikonvexné tablety so skosenymi hranami, s deliacou ryhou na jednej strane
a s oznacenim B na jednej strane deliacej ryhy a 19 na druhej strane deliacej ryhy a hladké na druhej

strane.

Tableta sa moze rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie

o Kratkodoba, symptomaticka liecba exacerbacii osteoartrozy
o Dlhodoba symptomaticka liecba reumatoidnej artritidy alebo ankylozujicej spondylitidy

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Dévkovanie

Neziaduce G¢inky mozno minimalizovat’ uzivanim najnizSej uc¢innej davky pocas najkratSieho
obdobia nevyhnutného na kontrolu priznakov (pozri Cast’ 4.4). Potreba symptomatickej lieCby u
pacientov, ktori odpovedaji na liecbu, sa musi pravidelne prehodnocovat, obzvlast u pacientov s
osteoartrozou.

Exacerbacia osteoartrozy: 7,5 mg/den (pol tablety Meloxanu 15 mg). V pripade nedostatocného
ucinku sa davka moze zvysit' na 15 mg /deii (jedna tableta Meloxanu 15 mg).

Reumatoidna artritida a ankylozujica spondylitida: 15 mg/den (jedna tableta Meloxanu 15 mg).
(Pozri tiez Cast’ ,,0sobitné skupiny pacientov® nizsie).

V zavislosti od odpovede na liecbu sa davka méze znizit na 7,5 mg/den (pol tablety Meloxanu
15 mg).
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NEPREKRACUJTE DAVKU 15 MG/DEN.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti a pacienti so zvySenym rizikom neZiaducich ucinkov (pozri cast' 5.2):
Odporucand davka pre dlhodobt lie€bu reumatoidnej artritidy a ankylozujticej spondylitidy
u starSich pacientov je 7,5 mg/den. Pacienti so zvySenym rizikom neziaducich uc¢inkov
maju liecbu zacat’ davkou 7,5 mg/den (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcie obliciek (pozri cast 5.2):

U dialyzovanych pacientov s t'azkou poruchou funkcie oblic¢iek davka nesmie prekrocit’ 7,5 mg/den.
U pacientov s miernou alebo stredne tazkou poruchou obli¢iek (napr. pacienti s klirensom kreatininu
vy$§im ako 25 ml/min) sa nevyzaduje redukcia davky. (Pre nedialyzovanych pacientov so zdvaznym
zlyhanim obliciek pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie pecene (pozri cast' 5.2):
Pacienti s miernou az stredne t'azkou poruchou funkcie pecene nevyzaduju redukciu davky. (Pre
pacientov s tazkym poskodenim funkcie peCene pozri Cast’ 4.3).

Pediatricka populacia
Meloxan 15 mg je u deti a dospievajucich do 16 rokov kontraindikovany (pozri Cast’ 4.3).

Tento liek existuje v inych davkach, ktoré mézu byt vhodnejsie.

Spdsob podavania

Peroralne pouzitie
Celkova denna davka sa mé uzit’ ako jednorazova davka s vodou alebo inou tekutinou pocas jedla.

4.3

Kontraindikacie

Meloxikam je kontraindikovany v nasledujucich pripadoch:

4.4

treti trimester gravidity (pozri Cast’ 4.6).

deti a dospievajuci do 16 rokov.

precitlivenost’ na meloxikam alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.
alebo precitlivenost’ na lieky s podobnym ucinkom ako napr.: nesteroidové protizapalové lieky
(NSAID), kyselina acetylsalicylova. Meloxan sa nema podavat’ pacientom s prejavmi astmy,
nosovymi polypmi, s angioneurotickym edémom alebo zihl'avkou po uziti kyseliny
acetylsalicylovej alebo inych NSAID.

v anamnéze gastrointestinalne krvacanie alebo perforacia vo vztahu k predchadzajicej

liecbe s NSAID,

aktivny alebo v anamnéze rekurentny pepticky vred/krvacanie (dva alebo viac pripadov
preukazanej ulceracie alebo krvacania)

zavazna porucha funkcie pecene.

nedialyzované zavazné zlyhanie obliciek.

gastrointestinalne krvacanie alebo cerebrovaskularne krvacanie v anamnéze alebo iné poruchy
spojené s krvacanim.

zavazné srdcové zlyhanie.

Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani
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Neziaduce G¢inky sa mézu minimalizovat’ uzivanim najnizsej uc¢innej davky pocas najkratSiecho
obdobia potrebného na zvladnutie symptémov (pozri ¢ast’ 4.2 a gastrointestinalne a kardiovaskularne
rizika uvedené nizsie).

Odportcand maximalna denna davka sa nema prekrocit’ v pripade nedostatocného terapeutického
efektu, nemaju sa ani pridavat’ d’alsie NSAID, pretoze sa moze zvySovat’ toxicita a terapeuticka
vyhoda nebola preukazana. Je potrebné sa vyhnut’ pouzitiu meloxikamu subezne s NSAID vratane
selektivnych inhibitorov cyklooxigenazy-2.

Meloxikam nie je vhodny na liecbu pacientov, ktori potrebuji ul'avu od akutnej bolesti.
Pri absencii zlepSenia po niekol’kych diloch ma byt prehodnoteny prinos liecby.

Je nutné patrat’ po anamnéze ezofagitidy, gastritidy a/alebo peptického vredu, aby bola istota, Ze pred
zaCatim lieCby meloxikamom boli tieto stavy vylieCené. Je potrebné pravidelne venovat’ pozornost’
moznému nastupu rekurencie u pacientov liecenych meloxikamom a s anamnézou tychto ochoreni.

Gastrointestinadlne ucinky

GIT krvacanie, ulceracia alebo perforacia, ktoré moézu byt smrtel'né, boli hlasené u vSetkych NSAID
kedykol'vek pocas liecby, a to s varovnymi priznakmi aj bez nich, alebo s predchadzajucou
anamnézou zavaznych gastrointestinalnych stavov, alebo bez nej.

Riziko gastrointestindlneho krvacania, ulceracie alebo perforacie sa zvySuje so zvySujucou sa davkou
NSAID, u pacientov s anamnézou vredovej choroby, obzvlast’, ak bola komplikovana krvacanim alebo
perforaciou (pozri Cast’ 4.3) a u star$ich pacientov. U takychto pacientov treba zacat’ s najnizSou
moznou davkou. U tychto pacientov a tieZ u pacientov vyzadujticich subeznu liecbu nizkymi davkami
kyseliny acetylsalicylovej alebo inych latok zvySujtcich gastrointestinalne riziko sa ma zvazit
subezné podavanie protektivnej liecby (napr. mizoprostol alebo inhibitory proténovej pumpy) (pozri
nizSie a Cast’ 4.5).

Pacienti s anamnézou gastrointestinalnej toxicity, najmai star$i pacienti, maju hlasit’ akékol'vek
nezvycajné abdominalne priznaky (najmé GI krvacanie) obzvlast’ na zadiatku liecby.

U pacientov lieCenych stibezne liekmi, ktoré moézu zvySovat’ riziko ulceracie alebo krvécania, ako st
napriklad heparin ako kurativna liecba alebo podavany star§im pacientom, antikoagulancia ako
warfarin, iné nesteroidné protizapalové lieky alebo kyselina acetylsalicylova podavana v davkach

(> 500 mg v jednotlivej davke alebo >3 g v celkovej dennej davke), sa kombinacia s meloxikamom
neodporuca (pozri Cast’ 4.5).

Ak sa u pacienta lieceného meloxikamom objavi GI krvacanie alebo ulceracia, lieCba sa musi ukoncit.

NSAID sa maji podavat’ s opatrnost’ou u pacientov s gastrointestinalnymi ochoreniami v anamnéze
(ulcerdzna kolitida, Crohnova choroba), pretoze moze dojst’ k exacerbécii tychto ochoreni (pozri Cast’
4.8).

Kardiovaskularne a cerebrovaskuldarne ucinky

U pacientov s hypertenziou a/alebo miernym az stredne zdvaznym zlyhavanim srdca v anamnéze sa
vyZaduje vhodné monitorovanie a usmernenie, pretoze v suvislosti s terapiou NSAID boli hlasené
edémy a retencia tekutin. U rizikovych pacientov sa odporaca klinické monitorovanie krvného tlaku,
zvlast na zaciatku liecby meloxikamom.

Klinické skusky a epidemiologické udaje poukazuju na moznost, Ze pouzivanie niektorych NSAID
vratane meloxikamu (predovsetkym vo vysokych dédvkach a dlhodobo) mdze byt’ spojené s malym
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zvySenim rizika arterialnej trombotickej prihody (napr. infarkt myokardu alebo nahla cievna mozgova
prihoda). Nie je dostatok udajov, aby sa takéto riziko vylucilo pri pouzivani meloxikamu.

Pacienti s nekontrolovanou hypertenziou, kongestivnym zlyhavanim srdca, potvrdenou ischemickou
chorobou srdca, periférnym arterialnym ochorenim a/alebo cerebrovaskularnym ochorenim mézu byt
lie¢eni meloxikamom po starostlivej ivahe. Podobné starostlivé zvazenie je nevyhnutné urobit’ pred
zaCatim dlhodobej lieCby u pacientov s rizikovymi faktormi pre kardiovaskularne ochorenia (napr.
hypertenzia, hyperlipidémia, diabetes mellitus, fajcenie).

Kozné reakcie

Pri uziti meloxikamu boli hlasené zivot ohrozujice kozné reakcie, Stevensov-Johnsonov syndrom
(SJS) a toxickd epidermdalna nekrolyza (TEN). Pacienti majt byt informovani o prejavoch a
priznakoch a starostlivo sledovani z hl'adiska koznych reakcii. Najvyssie riziko vyskytu SJS alebo
TEN je v priebehu prvych tyzdnov lieCby. Ak su pritomné priznaky alebo prejavy SJS alebo TEN
(napriklad progresivna kozné vyrazka Casto s pl'uzgiermi alebo slizni¢nymi 1éziami), liecba
meloxikamom ma byt ukoncend. Najlepsie vysledky pri zvladani SJS a TEN su zalozené na v¢asnej
diagndze a okamzitom ukonceni podavania akéhokol'vek podozrivého lieku. VEasné vysadenie je
spojené s lepSou prognézou. Ak sa u pacienta pri uzivani meloxikamu rozvinul SJS alebo TEN,
meloxikam sa takémuto pacientovi uz nikdy nesmie znovu zacat’ podavat’.

V suvislosti s meloxikamom boli hlasené pripady fixnej liekovej erupcie (fixed drug eruption - FDE).
Meloxikam sa nema znovu podavat’ u pacientov s FDE stivisiacej s meloxikamom v anamnéze.
Potencialna skrizena reaktivita sa moze vyskytnat' s inymi oxikamami.

Parametre pecenovych a rendlnych funkcii

Ako u mnohych inych NSAID boli hlasené prilezitostné zvysenia hladin sérovych transaminaz,
zvySenia sérového bilirubinu alebo inych hodnot pecenovych funkeii, ako aj zvySenie sérového
kreatininu a mocoviny, tiez iné laboratérne odchylky. Vo vécsine pripadov boli tieto hodnoty slabo

a prechodne zvysené nad referencné rozpétie. Ak sa niektora z tychto odchylok preukaze ako
vyznamna alebo pretrvavajuca, uzivanie meloxikamu sa musi ukoncit’ a je potrebné vykonat’ prislusné
vySetrenia.

Zlyhanie renalnych funkcii

NSAID mozu inhibiciou vazodilatacného ucinku rendlnych prostaglandinov vyvolat’ funkéné zlyhanie
oblic¢iek tym, Ze znizia glomeruldrnu filtraciu. Tento neziaduci ucinok je zavisly od velkosti davky.
Preto sa na zaciatku liecby, alebo po zvySeni davky, odporuca starostlivé sledovanie diurézy a funkcie
oblic¢iek u pacientov s nasledujucimi rizikovymi faktormi:

. star$i pacienti

. subezna liecba liecivami ako su ACE inhibitory, antagonisty angiotenzinu II, sartany, diuretika
(pozri Cast’ 4.5.)

. hypovolémia (ak ide o tito pric¢inu)

. kongestivne srdcové zlyhanie

. rendlne zlyhanie

. nefroticky syndrom

. lupusova nefropatia

. zavazna porucha funkcie pecene (sérovy albumin <25 g/l alebo Childovo-Pughovo skore >10).

V zriedkavych pripadoch mézu NSAID zapricinit’ intersticialnu nefritidu, glomerulonefritidu, renalnu
medularnou nekrozu alebo nefroticky syndrom.

Davka meloxikamu u pacientov v kone¢nom S$tadiu zlyhania obli¢iek na hemodialyze nema byt
vyssia ako 7,5 mg. Nie je potrebné znizenie ddvky u pacientov s miernym alebo stredne tazkym
poskodenim funkcie oblic¢iek (napr. u pacientov s klirensom kreatininu vy$$im ako 25 ml/min).
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Retencia sodika, draslika a vody

Podavanim NSAID moéze dojst’ k indukcii sodika, draslika a retencii vody a interferencii s
natriuretickym t¢inkom diuretik. Okrem toho sa méze objavit’ zniZenie antihypertenzného efektu u
antihypertenzivnych liekov (pozri ¢ast’ 4.5). Dosledkom toho sa moze vyvinit’ edém, hypertenzia
alebo zhorSenie hypertenzie, zhorSenie srdcového zlyhdvania alebo zlyhanie srdca u citlivych
pacientov. U rizikovych pacientov s vysokym krvnym tlakom a srdcovym zlyhanim je nevyhnutné
klinické sledovanie ihned’ po zacati liecCby (pozri Casti 4.2 a 4.3).

Hyperkaliémia
Hyperkaliémiu m6ze podporovat’ diabetes alebo subeznd liecba, o ktorej je zname, ze zvysuje
kaliémiu (pozri Cast’ 4.5). V takych pripadoch sa ma pravidelne monitorovat’ hladina draslika.

Kombindcia s pemetrexedom

U pacientov s miernou az stredne zdvaznou poruchou funkcie obli¢iek uzivajucich pemetrexed je
potrebné prerusit’ podavanie meloxikamu najmenej 5 dni pred, v deil jeho podania a najmenej 2 dni
po podani pemetrexedu (pozri Cast’ 4.5).

Dalsie upozornenia a opatrenia

U starsich, slabych alebo oslabenych pacientov moze byt pozorovana nizsia tolerancia neziaducich

ucinkov, preto vyzaduju starostlivé monitorovanie. Ako u inych NSAID sa musi opatrne postupovat’
pri liecbe starSich pacientov, u ktorych st renélne, hepatalne a srdcové funkcie oslabené. U starSich
pacientov je zvySeny vyskyt neziaducich reakcii na NSAID, najma gastrointestinalneho krvéacania a
perforacie, ktoré mézu byt fatalne (pozri Cast’ 4.2).

Infekcné ochorenia
Meloxikam, rovnako ako akékol'vek iné NSAID, méze prekryvat’ priznaky zdkladného infekéného
ochorenia.

Fertilita

Pouzitie meloxikamu, rovnako ako inych liekov, ktoré¢ inhibuju syntézu cyklooxygenazy /
prostaglandinov, mdze znizit’ plodnost’ a neodporuca sa Zenam, ktoré sa snazia otehotniet’. U Zien,
ktoré maju problémy s otehotnenim alebo ktoré s vySetrované pre neplodnost’, je potrebné zvazit
ukoncenie liecby meloxikamom (pozri Cast’ 4.6).

Pomocné latky

Meloxan 15 mg obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktdézove;j
intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo glukézo-galakt6zovou malabsorpciou nesmu uzivat’
tento liek.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jedne;j tablete, t.j v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie
Interakéné Stadie sa uskutocnili len u dospelych.

Rizik4 suvisiace s hyperkaliémiou

Niektore lieky alebo terapeutické skupiny mozu podporovat’ hyperkaliémiu: draselné soli, draslik
Setriace diuretik4, inhibitory angiotenzin konvertujiceho enzymu (ACE inhibitory), antagonisty
receptora angiotenzinu II, nesteroidné protizdpalové lieky, hepariny (s nizkou molekularnou
hmotnost'ou alebo nefrakcionované), cyklosporin, takrolimus a trimetoprim.

Nastup hyperkaliémie mdze zavisiet’ od toho, ¢i existuju pridruzené faktory.

Toto riziko sa zvySuje, ak su vyssie uvedené lieky podavané subezne s meloxikamom.
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Farmakodynamické interakcie

Iné nesteroidné protizapalové lieky (NSAID) a kyselina acetylsalicylova

Kombinécia (pozri €ast’ 4.4) s inymi nesteroidnymi protizdpalovymi liekmi, kyselinou
acetylsalicylovou podavanou v davkach (= 500 mg ako jednorazova davka alebo >3 g ako celkova
dennd davka) sa neodporuca.

Kortikosteroidy (napr. glukokortikoidy)
Stubezné uzivanie s kortikoidmi vyzaduje opatrnost’ kvoli zvySenému riziku krvacania alebo
gastrointestinalnej ulceracii.

Antikoagulancia alebo heparin

Vyrazne zvySené riziko krvacania prostrednictvom inhibicie funkcie krvnych dostic¢iek a poskodenia
gastroduodendlnej sliznice. NSAID mozu zvysit’ €inok antikoagulancii ako je warfarin (pozri Cast’
4.4). Subezna liecba NSAID a antikoagulanciami alebo heparinom poddvané v geriatrii alebo v
liecebnych davkach sa neodporuca (pozri Cast’ 4.4). V ostatnych pripadoch (napriklad preventivne
davky) je pri pouziti heparinu nutna opatrnost’ vzhI'adom na zvySené riziko krvacania. Ak sa ukaze
ako nemozné vyhnut sa takejto kombinacii, je nutné starostlivé monitorovanie INR.

Trombolytika a antikoagulancia
Zvysuju riziko krvacania inhibiciou funkcie trombocytov a poskodenim gastroduodenalne;j
sliznice.

Selektivne inhibitory spdtného vychytavania serotoninu (SSRI)
Zvysené riziko gastrointestinalneho krvécania.

Diuretika, ACE inhibitory a antagonisty angiotenzinu Il receptora

NSAID mo6zu znizovat’ u¢inok diuretik a inych antihypertenziv. U niektorych pacientov s poSkodenou
funkciou oblic¢iek (napr. dehydratovani pacienti alebo star$i pacienti s obmedzenou funkciou obli¢iek)
mdze subezné podanie ACE inhibitora alebo antagonistov angiotenzinu II a latok, ktoré inhibuju
cyklooxygenazu, viest’ k d’alSiemu poskodeniu funkcie obliciek, vratane moznosti akutneho zlyhania
obliciek, ktoré je spravidla reverzibilné. Z tohto dévodu sa tieto kombindcie lieCiv majua podavat’ s
opatrnostou, predovsetkym u starSich pacientov. Pacienti maju byt dostato¢ne hydratovani a je
potrebné venovat’ pozornost’ sledovaniu funkcie obliciek, predovsetkym po zacati subeznej liecby a
periodicky v priebehu celej dalsej lieCby (pozri tiez Cast’ 4.4).

Ostatné antihypertenziva (napr. betablokatory)
Moze nastat’ zniZenie antihypertenzného ucinku betablokatorov (v dosledku inhibicie prostaglandinov
s vazodilata¢nym ucinkom).

Inhibitory kalcineurinu (napr. cyklosporin, takrolimus)

NSAID mozu zvySovat’ nefrotoxicitu inhibitorov kalcineurinu, napr. cyklosporinu, cez ti€inky
sprostredkované oblickovymi prostaglandinmi. Pri kombinovanej lieCbe sa musi sledovat’ funkcia
obliciek. Starostlivé sledovanie funkcie oblic¢iek sa potom odporii¢a najmé u starSich pacientov.

Deferasirox
Stubezné podavanie meloxikamu s deferasiroxom moze zvysit riziko vzniku gastrointestinalnych

neziaducich reakcii. Pri kombinovani tychto liekov je potrebna opatrnost’.

Farmakokinetické interakcie (a€inky meloxikamu na farmakokinetiku inych liekov)

Litium
Lieky typu NSAID zvysuju plazmatické hladiny litia (zniZenim renalnej exkrécie litia), ktoré mézu
dosiahnut’ toxické hodnoty. Stibezné podavanie litia a NSAID sa neodporuca (pozri Cast’ 4.4.). Ak je
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tato kombinacia nevyhnutna, odporaca sa monitorovanie plazmatickych hladin litia pri zacati lieCby,
zmene davkovania a vysadeni lieCby meloxikamom.

Metotrexat

NSAID mo6zu obmedzit’ tubularnu sekréciu metotrexatu, ¢im zvySuju jeho plazmatické koncentracie.
Z tohto dévodu sa subezné podavanie vysokych davok metotrexatu (viac ako 15 mg/tyzdent) a NSAID
neodporuca (pozri ¢ast’ 4.4).

Riziko interakcie medzi NSAID a metotrexatom sa ma brat’ do tvahy aj u pacientov uzivajtcich nizke
davky metotrexatu, hlavne u pacientov s rendlnou insuficienciou. Ak je subezné podavanie
nevyhnutné, odporti¢a sa monitorovanie krvného obrazu a renalnych funkcii. Z dévodu zvysenia
plazmatickej hladiny metotrexatu a moznej zvySenej toxicity by sa mala venovat’ zvySena pozornost’,
ak pacient uziva kombinaciu NSAID a metotrexatu pocas 3 dni.

Aj ked’ farmakokinetika metotrexatu (15 mg/tyzden) nie je relevantne ovplyvnena subeznym
podavanim meloxikamu, malo by sa vziat’ do ivahy, Ze hematologicka toxicita metotrexatu sa moze
zvysit (pozri Cast’ 4.8).

Pemetrexed

Pre stibezné uzivanie meloxikamu s pemetrexedom u pacientov s miernou az stredne zavaznou
poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu 45 az 79 ml/min) ma byt podanie meloxikamu
pozastavené pocas 5 dni pred podanim, v defi podania a najmenej 2 dni po podani pemetrexedu. Ak je
kombinacia meloxikamu s pemetrexedom nevyhnutna, pacienti maju byt’ starostlivo sledovani, najma
z hladiska myelosupresie a gastrointestinalnych neziaducich reakcii. U pacientov so zavaznou
poruchou funkcie obliciek (klirens kreatininu menej ako 45 ml/min) sa stibezné podanie meloxikamu
s pemetrexedom neodporuca.

U pacientov s normalnou funkciou obli¢iek (klirens kreatininu> 80 ml/min) mézu davky 15 mg
meloxikamu znizit’ eliminaciu pemetrexedu a nésledne zvysit’ vyskyt neziaducich u¢inkov
pemetrexedu. Z tohto dovodu je potrebna opatrnost’ pri poddvani 15 mg meloxikamu sibezne s
pemetrexedom u pacientov s normalnou funkciou (klirens kreatininu> 80 ml / min).

Farmakokinetické interakcie (0€inky inych liekov na farmakokinetiku meloxikamu)

Kolestyramin

Kolestyramin urychl'uje vylu¢ovanie meloxikamu preruSenim enterohepatalnej cirkulacie, takze sa
klirens meloxikamu zvys$i o 50 % a pol¢as vylucovania znizi na 13 + 3 hodiny. Této interakcia je
klinicky vyznamna.

Stubezné uzivanie antacid, cimetidinu a digoxinu nevedie ku klinicky relevantnym farmakokinetickym
liekovym interakciam s meloxikamom.

4.6 Fertilita, gravidita a lakticia

Fertilita

Pouzitie meloxikamu, rovnako ako inych liekov, ktoré inhibuju syntézu
cyklooxygenazy/prostaglandinov, moze znizit fertilitu zien a neodporuca sa zenam, ktoré sa snazia
otehotniet’. U Zien, ktoré maju problémy s otehotnenim alebo podstupuju vysetrenia pre neplodnost,
je potrebné zvazit’ ukoncenie liecby meloxikamom

Gravidita

Inhibicia syntézy prostaglandinov mdZe nepriaznivo ovplyviiovat’ graviditu a/alebo vyvoj embrya
alebo plodu. Udaje z epidemiologickych $tudii poukazuji na zvysené riziko potratu a malformacii
srdca a gastroschizy po uzivani inhibitorov syntézy prostaglandinov v zaciatkoch gravidity. Absolutne
riziko kardiovaskularnych malformacii bolo zvySené z menej ako 1 % na priblizne 1,5 %. Riziko sa
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zvysuje s davkou a dizkou lie€by. U zvierat podavanie inhibitorov syntézy prostaglandinov ukézalo
zvySenie pre- a postimplanta¢nych strat a embryo-fetalnu letalitu. NavySe u zvierat, ktoré dostavali
pocas organogenézy inhibitory syntézy prostaglandinov bola popisané zvySena incidencia réznych
malformdcii, vratane kardiovaskularnych. Od 20. tyzdna tehotenstva méze uzivanie meloxikamu
spdsobit’ oligohydramnion v désledku poruchy funkcie oblic¢iek plodu. Této situacia sa moze objavit’
kratko po zacati liecby a po jej ukonceni je zvyc€ajne reverzibilna. Okrem toho boli po liecbe

v druhom trimestri hlasené pripady zizenia ductus arteriosus, z ktorych vacsina ustapila po ukonceni
lieCby. Pocas prvého a druhého trimestra tehotenstva sa preto meloxikam nema podévat, pokial’ to nie
je jednozna¢ne nevyhnutné. Ak meloxikam uZziva Zena, ktoré sa pokusa otehotniet’, alebo pocas
prvého a druhého trimestra tehotenstva, davka ma byt’ ¢o najnizsia a dizka lie¢by o najkratsia. Po
expozicii meloxikamu pocas niekol’kych dni od 20. gestacného tyzdna sa mé zvazit’ predpdrodné
monitorovanie zamerané na oligohydramnion a zazenie ductus arteriosus. Ak sa zisti
oligohydramnion alebo zuZenie ductus arteriosus, lie€ba meloxikamom sa ma ukoncit’.

Pocas tretieho trimestra gravidity mézu vsetky inhibitory syntézy prostaglandinov vystavit’ plod :

. kardiovaskuldrnej toxicite (predcasné ziizenie/uzavretie ductus arteriosus a pl'ucna
hypertenzia);
. renalnej dysfunkcii (pozri vyssie);

matku a plod na konci gravidity:

. moznému predlZeniu ¢asu krvacania, antiagregacnému ucinku, ktory sa moze vyskytnat aj po
vel'mi nizkych déavkach;
. inhibicii kontrakcii maternice rezultujucich do oneskoreného alebo predlzeného poérodu.

V désledku toho je meloxikam kontraindikovany pocas tretieho trimestra gravidity (pozri Casti 4.3
as.3).

Dojcenie
Zatial ¢o neexistuju ziadne konkrétne skusenosti pre meloxikam, je zname, ze NSAID prechadzaji do
materského mlieka. Uzivanie sa preto doj¢iacim Zenam neodporuca.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Nevykonali sa ziadne Specifické Studie o ucinku lieku na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje.
Avsak, na zaklade farmakodynamického profilu a hlasenych neziaducich u¢inkov, meloxikam
pravdepodobne nema ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na tieto schopnosti. Ak sa vSak objavia
poruchy videnia vratane rozmazaného videnie, zavrat, ospalost’, vertigo alebo iné poruchy centralneho
nervového systému, je vhodné vyhnit sa vedeniu vozidiel a obsluhe strojov.

4.8 Neziaduce ucinky

a) Stthrn bezpecnostného profilu

Udaje z klinickych a epidemiologickych $tudii poukazujii na moznost, Ze pouzivanie niektorych
NSAID (obzvlast dlhodobé vysoké davkovanie) moze byt spojené s malym zvySenim rizika
arterialnej trombotickej prihody (napr. infarkt myokardu, mozgova prihoda(pozri Cast’ 4.4).

V suvislosti s liecbu NSAID bol hldseny edém, hypertenzia a srdcové zlyhanie.

Najcastejsie pozorované neziaduce U€inky su gastrointestinalne. Vyskytnut’ sa moze, predovsetkym u
star§ich pacientov, zalido¢ny vred, perforacia alebo GI krvacanie, ktoré moézu byt fatdlne (pozri cast’
4.4). Pri liecbe NSAID boli dalej popisané nevolnost’, vracanie, hnacky, plynatost, zapcha,
dyspepsia, bolest’ brucha, meléna, hemateméza, ulcerdzna stomatitida, exacerbacia Crohnovej
choroby (pozri Cast’ 4.4). Menej Casto bola pozorovana gastritida.
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Boli hlasené zavazné kozné neziaduce reakcie (severe cutaneous adverse reactions - SCARSs):
Stevensov-Johnsonov syndrom (SJS) a toxicka epidermalna nekrolyza (TEN) (pozri Cast’ 4.4).

Frekvencia neziaducich u¢inkov uvedenych nizsie je zalozené na vyskyte hlasenych neziaducich
¢inkov v 27 klinickych §tadiach s dizkou lie¢by najmenej 14 dni. Informacie su zaloZené na §tidiach
zahfnajucich 15 197 pacientov, ktori boli lieCeni dennou peroralnou davkou 7,5 alebo 15 mg
meloxikamu v tabletach alebo kapsulach pocas jedného roka. St zahrnuté aj neziaduce ucinky, ktoré
vysli najavo z hlaseni po uvedeni lieku na trh.

Neziaduce reakcie s zoradené podla frekvencii s pouzitim nasledovnej konvencie:

Vel'mi Casté (> 1/10); casté (> 1/100 az < 1/10); menej ¢asté (> 1/1000 az < 1/100); zriedkavé

(> 1/10 000 az < 1/1000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (nedaju sa stanovit’ z dostupnych
udajov.

b) Zoznam neziaducich ucinkov

Poruchy krvi a lymfatického systemu

Menej Casté: anémia

Zriedkavé: poruchy krvného obrazu: (vratane rozdielneho poctu bielych krviniek) leukopénia;
trombocytopénia.

Vel'mi zriedkavo boli hlasené pripady agranulocytdzy (pozri Cast’ c).

Poruchy imunitného systému
Menej Casté: alergické reakcie iné ako anafylaktické/anafylaktoidné
Nezname: anafylakticky Sok, anafylaktické reakcie, anafylaktoidné reakcie

Psychické poruchy
Zriedkavé: zmeny nalady, no¢né mory
Nezname: stavy zmitenosti, dezorientacia

Poruchy nervového systému
Casté: bolest’ hlavy
Menej Casté: zavrat, somnolencia

Poruchy oka
Zriedkavé: poruchy videnia vratane rozmazaného videnia, zapal spojoviek

Poruchy ucha a labyrintu
Menej Casté: vertigo
Zriedkavé: tinnitus

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti
Zriedkavé: palpitacie
V suvislosti s liecbou NSAID bolo zaznamenané srdcové zlyhanie.

Poruchy ciev
Menej Casté: zvysenie krvného tlaku (pozri ¢ast’ 4.4), sCervenanie

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina
Zriedkavé: astma u niektorych pacientov alergickych na kyselinu acetylsalicylovt alebo iné NSAID

Poruchy gastrointestinalneho traktu
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Vel'mi Casté: gastrointestinalne poruchy, ako dyspepsia, nevol'nost’, vracanie, bolesti brucha, zapcha,
nadavanie, hnacka

Menej Casté: okultné alebo makroskopické gastrointestinalne krvacanie, stomatitida, gastritida,
zapcha, naduvanie, grganie.

Zriedkavé: kolitida, zalido¢ny vred, ezofagitida

Vel'mi zriedkavé: gastrointestindlna perforacia

Nezname: pankreatitida

Gastrointestinalne krvacanie, ulceracia alebo perforacia mézu byt niekedy zdvazné a potencialne
fatalne, najma u starSich pacientov (pozri Cast’ 4.4).

Poruchy pecene a zlcovych ciest
Menej Casté: poruchy funkcie pecene (napr. zvySené hodnoty transaminéz alebo bilirubinu)
Vel'mi zriedkavé: hepatitida

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Menej Casté: angioedém, pruritus, vyrazka

Zriedkavé: Stevensov-Johnsonov syndrom, toxicka epidermalna nekrolyza, zihl'avka
Vel'mi zriedkavé: bulézna dermatitida, multiformny erytém

Nezname: fotosenzitivna reakcia, fixna liekova erupcia (pozri Cast’ 4.4)

Poruchy obliciek a mocovych ciest

Menej Casté: retencia sodika a vody, hyperkaliémia (pozri Casti 4.4 a 4.5), abnormalne hodnoty testov
renalnych funkcii (zvySenie sérového kreatininu a /alebo mocoviny)

Vel'mi zriedkavé: aktitne zlyhanie obli¢iek, najma u pacientov s rizikovymi faktormi (pozri

Cast' 4.4)

Celkoveé poruchy a reakcie v mieste podania
Menej Casté: edém, vratane edému dolnych koncatin

V suvislosti s liecbou NSAID bolo zaznamenané srdcové zlyhanie.

¢) Opis vybranych neZiaducich reakcii
Boli hlasené vel'mi zriedkavé pripady agranulocytézy u pacientov lieCenych meloxikamom a inymi
potencialne myelotoxickymi liekmi (pozri Cast’ 4.5).

d) Neziaduce ucinky, ktoré doteraz neboli pozorované v suvislosti s tymto liecivom, ale ktoré su
v§eobecne prisudzované aj inym latkam v tejto skupine

Organické poskodenie obli¢iek pravdepodobne majlice za nasledok akutne zlyhanie obliciek: boli
hlasené ojedinelé pripady intersticialnej nefritidy, aktitna tubularna nekréza, nefroticky syndrom,
papilarna nekroza (pozri Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hldsenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky akutneho predavkovania NSAID su zvycajne letargia, ospalost’, nauzea, vracanie a bolest’

v epigastriu. Tieto priznaky su po podpornej liecbe vo vSeobecnosti reverzibilné. MozZe sa objavit’
gastrointestinalne krvacanie. Zavazna otrava moze viest’ k hypertenzii, akitnemu renalnemu zlyhaniu,
hepatalnej dysfunkecii, zhorSeniu dychania, kome, kicom, kardiovaskularnemu kolapsu a zastaveniu
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srdca. V stvislosti s uzivanim NSAID boli hlasené anafylaktické reakcie, ktoré sa mozu prejavit’ po
predavkovani.

Po predavkovani NSAID majt byt pacienti lieCeni symptomaticky a mé im byt poskytnutd podporna
liecba.

V klinickych $tadiach bolo preukdzané zvysené vylucovanie meloxikamu kolestyraminom

v peroralnej davke 4 g 3-krat denne.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: nesteroidové antiflogistikd a antireumatikd, oxikamy
ATC kod: MO1ACO06

Meloxikam je nesteroidové protizapalové liecivo (NSAID) zo skupiny oxikamov s protizapalovym,
analgetickym a antipyretickym t¢inkom. Protizdpalovy ti¢inok meloxikamu bol potvrdeny na
klasickych modeloch zapalu. Tak ako u ostatnych NSAID , detailny mechanizmus u¢inku nie je
znamy. Avsak, jeden z mechanizmov Gcinku je spolo¢ny pre vSetky NSAID ( vratane meloxikamu) :
inhibicia biosyntézy prostaglandinov, zndmeho medidtora zapalu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Meloxikam sa z gastrointestindlneho traktu dobre absorbuje, ¢o vyjadruje vysoka absolutna
biologicka dostupnost’ okolo 90 % po peroralnom podani (kapsula). Bolo preukazané, ze tablety,
peroralna suspenzia a kapsuly su bioekvivalentné.

Po podani jednorazovej ddvky meloxikamu sa priemerné maximalne plazmatické koncentracie
dosiahnu v priebehu 2 hodin pre suspenziu a v priebehu 5-6 hodin pre pevné peroralne liekové formy
(kapsuly a tablety).

Pri opakovanych davkach sa podmienky ustaleného stavu dosiahli v priebehu 3 az 5 dni. Podavanie
dennej davky vedie k strednym plazmatickym koncentraciam s relativne malym kolisanim medzi
maximalnou a minimalnou koncentraciouv rozsahu 0,4-1,0 pg/ml pri 7,5 mg davkach a 0,8-2,0 ng/ml
pri 15 mg davkach (Cmin @ cmax V Zodpovedajlicom rovnovdznom stave). Priemerné maximalne
plazmatické koncentracie meloxikamu v ustdlenom stave sa pre tablety, kapsuly a peroralnu suspenziu
dosiahnu v priebehu 5 az 6 hodin. SubeZne podanie jedla alebo uzitie anorganickych antacid
neovplyviiuje rozsah absorpcie meloxikamu po peroralnom podani.

Distribucia

Meloxikam sa vel'mi silne viaze na bielkoviny plazmy, najmé albumin (99 %). Meloxikam dobre
prenika do synovialnej tekutiny, kde dosahuje koncentracie zodpovedajuce priblizne polovicnej
koncentracii v plazme.

Distribu¢ny objem je nizky, priblizne 11 1 po intramuskuldrnom (i.m.) alebo intravenéznom (i.v.)
podani a vykazuje interindividualne rozdiely v rozsahu 7 - 20%. Distribu¢ny objem po podani
opakovanych peroralnych davok meloxikamu (7,5 az 15 mg) je asi 16 1 s varia¢nymi koeficientami v
rozmedzi od 11 do 32%.

Biotransformacia

Meloxikam podlieha v peceni rozsiahlej biotransformacii. V moci sa identifikovali $tyri rdzne
metabolity meloxikamu. VSetky st farmakodynamicky neaktivne. Hlavny metabolit, 5'-
karboxymeloxikam (60 % davky), vznika oxidaciou prechodného metabolitu 5'-
hydroxymetylmeloxikamu, ktory sa vylucuje aj v mensej miere (9 % davky). Na zéklade in vitro studii
sa predpoklada, ze v tomto metabolickom mechanizme hra délezitt ulohu izoenzym CYP 2C9

11



Priloha €. 1 k notifikacii o zmene, ev. ¢.: 2023/03194-Z1B

a v menSej miere aj CYP 3A4. Aktivita peroxidazy u pacienta je pravdepodobne zodpovedna za d’alSie
dva metabolity, z ktorych jeden predstavuje 16 % a druhy 4 % z podanej davky.

Eliminécia

Meloxikam sa vylucuje predovsetkym vo forme metabolitov rovnakym podielom moc¢om a stolicou.
Menej ako 5 % davky sa vylucuje v nezmenenej forme stolicou a len zvySky nezmenenej latky st
vylucované mocom.

Priemerny eliminacny pol€as sa po peroralnom, i.m. a i.v. podani pohybuje medzi 13 a 25 hodinami.
Celkovy plazmaticky klirens je asi 7-12 ml/min po jednotlivej ddvke podanej peroralne, intraven6zne
alebo rektalne.

Linearita/nelinearita
Meloxikam po perordlnom alebo intramuskularnom podani vykazuje linedrnu farmakokinetiku
v rozsahu terapeutickych davok 7,5-15 mg.

Osobitné skupiny pacientov

Pacienti s hepatalnou/rendlnou insuficienciou

Ani hepatalna, ani mierna az stredne zavazna renalna insuficiencia neméa vplyv na farmakokinetiku
meloxikamu. Pacienti so stredne zavaznou poruchou funkcie obli¢iek mali vyznamne vyssi celkovy
liekovy klirens. U pacientov s terminalnym zlyhanim obli¢iek je pozorovana zniZzend védzba na
bielkoviny. Pri terminadlnom zlyhani obli¢iek méze mat’ zvySenie distribu¢ného objemu za néasledok
vyssie koncentracie vol'ného meloxikamu a nesmie sa prekrocit’ denna davka 7,5 mg (pozri Cast’ 4.2).

Starsi pacienti

Star$i muzi vykazovali podobné priemerné farmakokinetické parametre v porovnani s mladymi
muzmi. StarSie pacientky vykazovali vysSie hodnoty AUC a dlhsie elimina¢né polCasy v porovnani s
mladymi jedincami oboch pohlavi. Priemernd hodnota plazmatického klirensu v rovnovaznom stave u
starSich pacientov bola mierne nizSia ako bola zaznamenana u mladsich jedincov.

5.3 Predklinické tidaje o bezpecnosti.

Predklinické studie ukazali, ze toxikologicky profil meloxikamu je zhodny s toxikologickym profilom
liekov NSAID: gastrointestinalne vredy a erdzie a renalna papilarna nekroza sa zistili u dvoch druhov
zvierat po chronickom podavani.

Peroralne reprodukéné stiidie na potkanoch preukazali zniZenie ovulécie, inhibiciu implantacie

a embryotoxické ucinky (zvysenie resorpcie) pri davkach toxickych pre matky v mnozstve 1 mg/kg a
vyssich. Stadie reprodukénej toxicity nepreukézali teratogenitu pri davkach az do 4 mg/kg u potkanov
a 80 mg/kg u kralikov.

Urovne davok, pri ktorych sa zmeny pozorovali, prekracovali klinické davky (7,5-15 mg) 5-nasobne
az 10-nasobne pri vyjadreni davky v mg/kg telesnej hmotnosti (osoba s hmotnost'ou 75 kg). Zistili sa
fetotoxické ucinky na konci gravidity, ktoré vykazuju vSetky inhibitory syntézy prostaglandinov.
Nezistili sa Ziadne mutagénne uéinky v $tadiach in vitro ani in vivo. Ziadne karcinogénne riziko sa
nezistilo ani u potkanov ani u mysi pri davkach podstatne vyssich ako klinicky pouzivané davky.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych latok

citronan sodny
monohydrat laktozy
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mikrokrystalicka celuldza

krospovidon

koloidny bezvody oxid kremicity

stearat horeCnaty

6.2 Inkompatibility

NeaplikovateI'né.

6.3 Cas pouZzitelnosti

3 roky

6.4 Specidlne upozornenia na uchovavanie
Tento liek nevyzaduje ziadne zvlaStne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

PVC/PVDC/ Al blister.
Velkost balenia: 20, 30 alebo 60 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.

6.6 Specidlne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchddzanie s lickom

Ziadne zvlastne poziadavky
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