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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Meloxicam Viatris 15 mg

tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Jedna tableta obsahuje 15,0 mg meloxikamu.

Pomocn4 latka so zndmym ucinkom
Jedna tableta obsahuje 86,0 mg laktozy (vo forme monohydratu laktozy).

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Tableta

BledozIté, okruhle, plocho skosené tablety s deliacou ryhou na jednej strane. Priblizne 10 mm
Vv priemere.

Tableta sa moZe rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikacie
Meloxicam Viatris je indikovany dospelym a dospievajicim star§im ako 16 rokov.

Kratkodoba symptomaticka liecba exacerbacii osteoartrozy.
Dlhodoba symptomaticka lieCba reumatoidnej artritidy alebo ankylozujucej spondylitidy.

4.2 Davkovanie a sposob podavania
Davkovanie

Neziaduce u¢inky sa mézu minimalizovat’ uzivanim najniz$ej i¢innej davky pocas najkratSej doby
potrebnej na kontrolu symptémov (pozri ¢ast’ 4.4). Potreba symptomatickej ul'avy a terapeuticka
odpoved’ u daného pacienta sa musi periodicky prehodnocovat, a to najmé u pacientov

s osteoartrozou.

Exacerbdcie osteoartrozy: 7,5 mg meloxikamu denne (polovica tablety).
Ak je to potrebné, v pripade, Ze neddjde k zlepSeniu, davku je mozné zvysit’ na 15 mg meloxikamu
denne (1 tableta).

Reumatoidna artritida, ankylozujuca spondylitida: 15 mg meloxikamu denne (1 tableta) (pozri tiez
cast’ ,,0sobitné skupiny pacientov®).
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Podl'a odpovede na liecbu je mozné davku zniZit' na 7,5 mg meloxikamu denne (polovica tablety).
NEPREKRACUJTE DAVKU 15 mg meloxikamu denne.

Osobitné skupiny pacientov

Starsi pacienti a pacienti so zvySenym rizikom neZiaducej reakcie (pozri cast 5.2):

Odporacana davka pri dlhodobej liecbe reumatoidne;j artritidy a ankylozujtcej spondylitidy u starSich
pacientov je 7,5 mg meloxikamu denne. U pacientov s vys$§im rizikom neziaducich u¢inkov sa ma
liecba zacat’ davkou 7,5 mg meloxikamu denne (pozri Cast’ 4.4).

Porucha funkcie obliciek (pozri cast’ 5.2):
U dialyzovanych pacientov so zavaznym renalnym zlyhanim nesmie davka prekrocit’ 7,5 mg
meloxikamu denne.

U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie obliciek (napr. pacienti s klirensom
kreatininu > 25 ml/min) nie je potrebnd Ziadna uprava davkovania. (Informacie v suvislosti
s nedialyzovanymi pacientmi so zavaznym renalnym zlyhanim, pozri Cast’ 4.3).

Porucha funkcie pecene (pozri ¢ast 5.2):

U pacientov s miernou az stredne zavaznou poruchou funkcie pecene nie je potrebna Ziadna Gprava
davkovania. (Informacie v suvislosti s pacientmi so zdvaznou poruchou funkcie pecene, pozri Cast’
4.3).

Pediatricka populacia
Meloxicam Viatris je kontraindikovany u deti a dospievajucich vo veku menej ako 16 rokov (pozri
Cast’ 4.3).

Tento liek je dostupny aj v inych silach, ktoré mézu byt’ vhodnejsie.

Sp6sob podavania

Peroralne pouZitie.
Cela denna davka sa ma uzit’ naraz, zapit’ vodou alebo inou tekutinou, pocas jedla.
4.3 Kontraindikacie

Meloxicam Viatris je kontraindikovany v nasledovnych situaciach:

. treti trimester gravidity (pozri Cast’ 4.6);
. deti a dospievajuci mladsi ako 16 rokov;
. precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktortikol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1 alebo

precitlivenost’ na latku s podobnym tc¢inkom, napr. nesteroidové antiflogistika (NSAID),
kyselina acetylsalicylova. Meloxicam Viatris sa nesmie podavat’ pacientom s rozvinutymi
priznakmi astmy, nosovymi polypmi, angioneurotickym edémom alebo urtikariou po podani
kyseliny acetylsalicylovej alebo inych nesteroidovych antiflogistik;

. zavazna porucha funkcie pecene;

. nedialyzovani pacienti s tazkym rendlnym zlyhanim;

. gastrointestinalne krvacanie, cerebrovaskularne krvacanie alebo iné poruchy krvacavosti
VvV anamnéze;

. gastrointestinalne krvacanie alebo perforacia v anamnéze v stvislosti s predoslou liecbou

nesteroidovymi antiflogistikami;
- aktivny rekurentny pepticky vred/krvacanie alebo rekurentny pepticky vred/krvacanie
v anamnéze (dve alebo viac samostatnych epizod preukdzanej ulceracie alebo krvéacania);
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= zavazné srdcové zlyhanie.
4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Neziaduce uc¢inky je mozné minimalizovat’ uzivanim najnizsej uc¢innej davky pocas najkratsej doby
potrebnej na kontrolu symptémov (pozri ¢ast’ 4.2 a nizSie uvedené upozornenie o gastrointestinalnom
a kardiovaskularnom riziku).

V pripade nedostato¢ného terapeutického Gcinku sa nema prekrocit’ odporii¢and maximalna denna
davka, ani sa k lie€be nemaju pridat’ dodato¢né nesteroidové antiflogistikd, ked’ze to méze zvysit’
toxicitu, zatial’ ¢o terapeuticky prinos nebol preukdzany. M4 sa vyhnat stibeznému uzivaniu
Meloxicamu Viatris s NSAID, vratane selektivnych inhibitorov cyklooxygenazy-2.

Meloxikam nie je vhodny na lie¢bu pacientov vyzadujucich tl'avu od akutnej bolesti.
Ak nedochadza k zlepSeniu po niekol’kych dnoch, klinicky prinos liecby treba prehodnotit’.

V anamnéze sa musi zistit’ kazd4 ezofagitida, gastritida a/alebo pepticky vred, aby sa potvrdilo ich
uplné vyliecenie pred zacatim lieCby meloxikamom. Zvycajne sa ma venovat’ pozornost’ moznému
vypuknutiu recidiv u pacientov lie¢enych meloxikamom a s anamnézou takéhoto typu.

Gastrointestinalne ucinky

Gastrointestinalne krvacanie, ulceracia alebo perforacia, ktoré mézu byt smrtel'né, sa hlasili

v ktoromkol'vek Case pocas liecby vSetkymi NSAID, s varovnymi priznakmi alebo bez nich alebo
s predoslymi zavaznymi gastrointestinalnymi prihodami v anamnéze.

Riziko gastrointestinalneho krvacania, ulceracie alebo perforacie je vyssie pri zvysujucej sa davke
nesteroidového antiflogistika u pacientov s anamnézou vredov, obzvlast' pri komplikaciach v doésledku
krvacania alebo perforacie (pozri Cast’ 4.3) a u starSich pacientov. U tychto pacientov sa ma liecba
zacat’ s najnizSou dostupnou davkou.

Kombinécia lie¢by s ochrannymi latkami (napr. misoprostol alebo inhibitory protéonovej pumpy) sa ma
zvazit u tychto pacientov, ako aj u pacientov, u ktorych je potrebna stibezna liecba nizkou davkou
kyseliny acetylsalicylovej alebo inymi liekmi, ktoré pravdepodobne zvysuju gastrointestinalne riziko
(pozri niZsie a Cast 4.5).

Pacienti s gastrointestinalnou toxicitou v anamnéze, obzvlast’ ak ide o starSich pacientov, maju hlasit
akékol'vek nezvycajné abdominalne symptomy (najma gastrointestinalne krvacanie), obzvlast
v prvotnych stadiach liecby.

U pacientov subezne uzivajucich lieky, ktoré by mohli zvysit’ riziko ulceracie alebo krvécania, ako je
heparin ako kurativna lie¢ba alebo podavany v geriatrii, peroralne kortikosteroidy, antikoagulancia,
ako je warfarin, selektivne inhibitory spatného vychytavania sérotoninu, antiagregancia trombocytov
ako je kyselina acetylsalicylova, iné nesteroidové protizapalové lieky alebo kyselina acetylsalicylova,
podavana v davkach > 500 mg jednorazovo alebo > 3 g ako celkova denna davka, sa kombinacia

s meloxikamom neodporuca (pozri Cast’ 4.5).

Ak sa objavi u pacientov uzivajucich Meloxicam Viatris gastrointestinalne krvacanie alebo ulceracie,
liecba sa musi ukoncit’.

Nesteroidové¢ antiflogistika sa maju pacientom s gastrointestinalnym ochorenim v anamnéze
(ulcerdzna kolitida, Crohnova choroba) podavat’ s opatrnost'ou, ked’ze moéze dojst’ k exacerbacii tychto
ochoreni (pozri ¢ast’ 4.8).
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Kardiovaskularne a cerebrovaskularne ucinky

U pacientov s hypertenziou a/alebo miernym az stredne zavaznym kongestivnym srdcovym zlyhanim
v anamnéze su potrebné primerané monitorovanie a starostlivost’, ked’ze v suvislosti s lieCbou
nesteroidovymi antiflogistikami (NSAID) sa zaznamenala retencia tekutin a edémy. U rizikovych
pacientov sa odporuca klinické monitorovanie tlaku krvi ako vychodiskova hodnota a hlavne na
zaciatku liecby Meloxicamom Viatris.

Udaje z klinickej $tadie a epidemiologické udaje naznaduju, e pouzitie niektorych nesteroidovych
antiflogistik, vratane meloxikamu, (obzvlast’ vo vysokych davkach a pri dlhodobej liecbe) mdze byt
spojené s malym zvySenim rizika arteridlnych trombotickych prihod (napr. infarkt myokardu alebo
mftvica). K dispozicii nie si dostatocné tidaje, ktoré by vylucili takéto riziko pri liecbe meloxikamom.

Pacienti s nekontrolovanou hypertenziou, kongestivnym srdcovym zlyhanim, preukazanou
ischemickou chorobou srdca, ochorenim periférnych artérii, a/alebo cerebrovaskularnym ochorenim sa
maju lieCit’ meloxikamom len po starostlivom zvazeni. Takéto zvazenie je potrebné aj pred zacatim
dlhodobej liecby u pacientov s rizikovymi faktormi pre kardiovaskularne ochorenie (napr. hypertenzia,
hyperlipidémia, diabetes mellitus, fajcenie).

Kozné reakcie

Zavazné kozné reakcie, niektoré fatalne, vratane exfoliativnej dermatitidy, Stevensovho-Johnsonovho
syndromu (SJS) a toxickej epidermalnej nekrolyzy (TEN) boli vel'mi zriedkavo hldsené v stvislosti

s uzivanim NSAID (pozri Cast’ 4.8). Zda sa, Ze vyssie riziko tychto reakcii sa vyskytuje u pacientov na
zaciatku lie¢by, vo vicSine pripadov bol nastup tychto reakcii pocas prvého mesiaca liecby. Liecba
meloxikamom sa ma prerusit’ pri prvom vyskyte koznej vyrazky, mukéznych 1ézii alebo akejkol'vek
inej znamky precitlivenosti.

Zivot ohrozujiice kozné reakcie Stevensovho-Johnsonovho syndromu (SJS) a toxickej epidermalne;

nekrolyzy (TEN), sa zaznamenali pocas uzivania meloxikamu.

e  Pacienti majui byt pouceni o prejavoch a priznakoch a dokladne sledovani na vyskyt koznych
reakcii. Najvyssie riziko vyskytu SJS a TEN je pocas prvych tyzdiov liecby.

e  V pripade vyskytu prejavov a priznakov SJS a TEN (napr. progresivna kozna vyrazka, ¢asto
s pluzgiermi alebo 1éziami na sliznici), liecba meloxikamom sa ma ukoncit’.

e  Najlepsie vysledky pri liecbe SJS a TEN sa dosahuju pri v€asnej diagnoze a okamzitom vysadeni
akéhokol'vek podozrivého lieku. VEasné ukoncenie lieCby sa spaja s lepSou prognoézou.

e Ak sau pacienta vyskytli SIS alebo TEN pri pouziti meloxikamu, u tohto pacienta sa uz nikdy
nesmie lie¢ba meloxikamom znova zacat'.

V suvislosti s meloxikamom boli hldsené pripady fixnej liekovej erupcie (fixed drug eruption — FDE).

Meloxikam sa nema znovu podavat’ u pacientov s FDE suvisiacej s meloxikamom v anamnéze.
Potencialna skrizend reaktivita sa moze vyskytnut’ s inymi oxikamami.

Parametre pecenovych a renalnych funkcii

Ako pri vaésine nesteroidovych antiflogistik, poc¢as liecby meloxikamom bolo opisané prileZitostné
zvySenie hladin sérovych transamindz, zvysenie bilirubinu v sére alebo inych funkénych pecenovych
parametrov, ako aj zvySenie kreatininu v sére a dusika mocoviny v krvi a iné odchylky

v laboratornych vysetreniach. Vo vacsine pripadov boli tieto odchylky mierneho a prechodného
charakteru. Ak by ktorakol'vek z tychto odchyliek bola zdvazného alebo trvalého charakteru, je
potrebné ukoncit’ podavanie Meloxicamu Viatris a vykonat’ prislusné vySetrenia.

Funkcné zlyhanie obliciek

Nesteroidové antiflogistika moézu prostrednictvom inhibicie vazodilatacného ucinku rendlnych
prostaglandinov vyvolat’ funkéné zlyhanie oblic¢iek v désledku redukcie glomerularne;j filtracie. Tento
neziaduci ucinok je zavisly od davky. Na zaciatku lie¢by alebo po zvySeni davky lieku sa odportaca
starostlivé monitorovanie diurézy a funkcie obli¢iek u pacientov s nasledujiicimi rizikovymi faktormi:
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- starsi pacienti

- subezna liecba liekmi, ako ACE inhibitory, antagonisty angiotenzinu II, sartany, diuretika (pozri
Cast’ 4.5)

- hypovolémia (z akejkol'vek priciny)

- kongestivne zlyhanie srdca

- renalne zlyhanie

- nefroticky syndrom

- nefropatia vyvolana lupus erythematosus

- zavazna porucha funkcie pecene (hladina albuminu v sére <25 g/l alebo Childovo-Pughovo
skore > 10)

V zriedkavych pripadoch mo6zu byt nesteroidové antiflogistika pric¢inou intersticialnej nefritidy,
glomerulonefritidy, renalnej medularnej nekrézy alebo nefrotického syndromu.

U pacientov s terminalnym zlyhanim obli¢iek na hemodialyze by davka meloxikamu nemala byt
vyssia ako 7,5 mg. Nie je potrebné upravovat’ davkovanie u pacientov s miernou az stredne zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek (t.j. u pacientov s klirensom kreatininu vy$§im ako 25 ml/min).

Retencia sodika, draslika a tekutin

Pri liecbe nesteroidovymi antiflogistikami méze dojst’ k indukeii retencie sodika, draslika a tekutin

a k interferencii s natriuretickym t¢inkom diuretik. Okrem toho sa méze vyskytnut’ znizenie
antihypertenzného ucinku antihypertenziv (pozri ¢ast’ 4.5). Nasledne u citlivych pacientov mézu ako
vysledok vzniknut’ alebo sa zhorsit” edémy, srdcové zlyhanie alebo hypertenzia. Preto je u rizikovych
pacientov potrebné klinické sledovanie (pozri Casti 4.2 a 4.3).

Hyperkaliémia
Rozvoj hyperkaliémie moze nastat’ v dosledku diabetu alebo stibeznej liecby, ktord zvysuje kaliémiu
(pozri Cast’ 4.5). V takych pripadoch je potrebné pravidelné sledovanie hladiny draslika.

Kombinacia s pemetrexedom

U pacientov s miernou az stredne zavaznou renalnou insuficienciou dostavajucich pemetrexed sa ma
lie¢ba meloxikamom prerusit’ najmenej 5 dni pred, v den podania a najmenej 2 dni po podani
pemetrexedu (pozri Cast’ 4.5).

Dalsie upozornenia a opatrenia

Starsi, menej odolni a oslabeni pacienti oby¢ajne horsie toleruju neziaduce ucinky, a preto si vyzaduja
starostlivé sledovanie. Tak ako pri inych nesteroidovych antiflogistikdch, mimoriadna opatrnost’ je
potrebna, ked’ sa meloxikam podéva star§im pacientom s ¢astymi poruchami funkcie obliciek, pecene
a srdca. U star$ich pacientov je zvy$eny vyskyt neziaducich G¢inkov po podani NSAID, najma vyskyt
gastrointestinalneho krvacania a perforacie, ktoré mézu byt smrtel'né (pozri Cast’ 4.2).

Meloxicam Viatris, tak ako iné nesteroidové antiflogistika, moze maskovat’ priznaky uz existujiceho
infek¢ného ochorenia.

Uzivanie Meloxicamu Viatris, podobne ako akéhokol'vek in¢ho lieku, o ktorom je zname, Ze inhibuje
cyklooxygenazu/syntézu prostaglandinov, moze znizovat’ plodnost’, a preto sa neodportica u zien,
ktoré sa snazia otehotniet’. U Zien, ktoré maju problémy s otehotnenim, alebo ktoré sa podrobuju
vySetreniam na zistenie pri¢iny neplodnosti, je potrebné zvazit’ ukoncenie liecby Meloxicamom
Viatris (pozri Cast’ 4.6).

Pomocné latky so znamym ucinkom

Meloxicam Viatris obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej
intolerancie, celkovym deficitom laktazy alebo gluk6zo-galaktézovou malabsorpciou nesmu uzivat
tento liek.
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Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t.j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie
Interak¢né stadie sa robili len u dospelych.

Riziko suvisiace s hyperkaliémiou

Niektoré lieky alebo terapeutické skupiny mézu podporovat’ hyperkaliémiu: draselné soli, draslik
Setriace diuretikd, inhibitory enzymu konvertujuceho angiotenzin (ACE), antagonisty angiotenzinu II,
nesteroidové antiflogistika, (s nizkou molekularnou hmotnost'ou alebo nefrakcionovany) hepariny,
cyklosporin, takrolimus a trimetoprim.

Nastup hyperkaliémie moze zavisiet’ na suvisiacich faktoroch.

Toto riziko sa zvysuje, ked’ vyssie uvedené lieky, su podavané sicasne s meloxikamom.

Farmakodynamické interakcie

Iné nesteroidové antiflogistika (NSAID) a kyselina acetylsalicylova:

Stbezné podanie (pozri ¢ast’ 4.4) s inymi nesteroidovymi antiflogistikami, vratane kyseliny
acetylsalicylovej > 500 mg jednorazovo alebo > 3 g ako celkova denna davka) sa neodporuca.
Podavanie viacerych druhov NSAID stibezne moze zvysit riziko gastrointestinalnych vredov
a krvécania, prostrednictvom synergického ucinku.

Kortikosteroidy (napr. glukokortikoidy):
Subezné podavanie s kortikosteroidmi vyzaduje opatrnost’, kvoli zvySenému riziku krvacania alebo
gastrointestinalnej ulceracie.

Antikoagulancia alebo heparin:

Podstatne zvysené riziko krvacania, spdsobené inhibiciou funkcie krvnych dosticiek a poskodenim
gastroduodenalnej sliznice. NSAID mo6zu zvysit’ i¢inok antikoagulancii ako st warfarin (pozri Cast’
4.4), priame inhibitory trombinu (napr. dabigatran) alebo inhibitory faktoru Xa (napr. apixaban).
Stubezné podavanie NSAID a antikoagulancii alebo heparinu v geriatrii alebo v lieCebnych davkach sa
neodporuca (pozri Cast’ 4.4).

V zostavajucich pripadoch (napr. preventivne davky) pouzitia heparinu, je potrebna opatrnost’
vzhl'adom na zvysené riziko krvacania.

Ak nie je mozné vyhnut’ sa tejto kombindcii liekov, je potrebné starostlivo sledovat’ hodnotu INR.

Trombolytika a antiagregancia trombocytov:
Zvysené riziko krvacania v dosledku inhibicie funkcie krvnych dosti¢iek a poskodenia
gastroduodenalne;j sliznice.

Selektivne inhibitory spdtného vychytavania sérotoninu (SSRI):
Zvysené riziko gastrointestinalneho krvacania.

Diuretikd, ACE inhibitory a antagonisty angiotenzinu II:

NSAID mézu znizovat t¢inok diuretik a inych antihypertenznych liekov. U niektorych pacientov so
zhorsenou funkciou obliciek (napr. dehydratovani pacienti alebo starsi pacienti so zhorSenou funkciou
oblic¢iek) moze subezné podanie ACE inhibitora alebo antagonistu angiotenzinu II a inhibitora
cyklooxygenazy spdsobit’ d’alSie zhorSenie renalnych funkcii, vratane mozného akutneho zlyhania
obliciek, ktoré je zvycajne reverzibilné. Z toho dovodu je pri podani tejto kombinacie liekov potrebna
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opatrnost’, najma u starSich pacientov. Pacienti majui byt primerane hydratovani a je potrebné zvazit
sledovanie renalnej funkcie po zacati sibeznej liecby a nasledne v pravidelnych intervaloch (pozri tiez
Cast’ 4.4).

Iné antihypertenziva (napr. beta-blokatory):
Pri subeznom podavani meloxikamu s beta-blokatormi sa méze znizit’ ich antihypertenzny ucinok
(v dosledku inhibicie prostaglandinov s vazodilatacnym tG¢inkom).

Inhibitory kalcineurinu (napr. cyklosporin, takrolimus):

Nesteroidové antiflogistikd mozu zvysit’ nefrotoxicitu inhibitorov kalcineurinu prostrednictvom
ucinkov sprostredkovanych renalnymi prostaglandinmi. Pocas kombinovanej liecby je potrebné
sledovat’ funkciu obli¢iek. Odporuca sa starostlivé sledovanie funkcie obliciek, najmé u starSich
pacientov.

Deferasirox:
Sucasné podavanie meloxikamu s deferasiroxom mozu zvysit riziko gastrointestinalych neziaducich

ucinkov. Opatrnost’ je potrebna pri kombinovani tychto liekov.

Farmakokinetické interakcie (0¢inok meloxikamu na farmakokinetiku inych liekov)

Litium:

Zaznamenalo sa, ze nesteroidové antiflogistika zvysuju hladiny litia v krvi (v dosledku znizenia
renalneho vylucovania litia), ktoré mozu dosiahnut’ az toxické hodnoty. Subezné uzivanie litia

a nesteroidovych antiflogistik sa neodporaca (pozri Cast’ 4.4). Ak je vSak tato kombinacia nevyhnutna,
plazmatické koncentracie litia je potrebné starostlivo sledovat’ na zaciatku liecby, pri uprave davky

a po ukonceni liecby Meloxicamom Viatris.

Metotrexat:

Nesteroidové antiflogistikd mozu znizit’ tubularnu sekréciu metotrexatu, v doésledku coho mézu
zvySovat jeho plazmatické koncentracie. Z toho dovodu sa u pacientov dostavajicich vysoké davky
metotrexatu (viac ako 15 mg tyzdenne) neodporica subezné podavanie nesteroidovych antiflogistik
(pozri Cast’ 4.4).

Riziko interakcie medzi nesteroidovymi antiflogistikami a metotrexatom sa ma zvazit’ aj u pacientov
dostavajucich nizke davky metotrexatu, najmé u pacientov s poruchou funkcie obli¢iek. V pripade
kombinovanej liecby je potrebné sledovat’ krvny obraz a funkciu obli¢iek. Opatrnost’ je potrebna

pri podavani nesteroidovych antiflogistik a metotrexatu v priebehu 3 dni, kedy méze dojst’ k zvySeniu
plazmatickych hladin metotrexatu a k prejavom jeho zvysenej toxicity.

Hoci stbezna lie¢ba meloxikamom vyznamne neovplyviiuje farmakokinetiku metotrexatu
(pri davkach 15 mg tyzdenne), je potrebné zvazit’ moznost’ zvysenia hematologickej toxicity
metotrexatu pri sti¢asnej liecbe nesteroidovymi antiflogistikami (pozri vyssie) (pozri Cast’ 4.8).

Pemetrexed:

U pacientov s I'ahkou az stredne t'azkou poruchou funkcie obli¢iek (klirens kreatininu od 45 do

79 ml/min) sa pri suCasnom uzivani meloxikamu s pemetrexedom ma podavanie meloxikamu
pozastavit’ 5 dni pred podanim, v defi podania a 2 dni po podani pemetrexedu. Ak je potrebna
kombindcia meloxikamu s pemetrexedom, pacienti maju byt pozorne sledovani, a to najmé kvoli
myelosupresii a gastrointestinalnym neziaducim reakciam. U pacientov s t'azkou poruchou funkcie
obliciek (klirens kreatininu pod 45 ml/min) sa suc¢asné podavanie meloxikamu s pemetrexedom
neodporuca.

U pacientov s normalnou funkciou obli¢iek (klirens kreatininu 80 ml/min), davky 15 mg meloxikamu
mozu znizit’ eliminaciu pemetrexedu, a tym zvysit’ vyskyt neziaducich €¢inkov pemetrexedu. Preto pri
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podavani 15 mg meloxikamu st¢asne s pemetrexedom u pacientov s normalnou funkciou (klirens
kreatininu 80 ml/min) je potrebna opatrnost’.

Farmakokinetické interakcie (1¢inok inych lie¢iv na farmakokinetiku meloxikamu)

Kolestyramin:

Kolestyramin zrychl'uje vylucovanie meloxikamu v dosledku prerusenia enterohepatalnej cirkulacie,
¢im zvysuje klirens meloxikamu o 50 % a skracuje pol¢as o 13 + 3 hod. Tato interakcia ma klinicky
vyznam.

Farmakokinetické interakcie (u¢inok subezného uzivania meloxikamu a inych lieciv na
farmakokinetiku):

Peroralne antidiabetika (derivaty sulfonylmocoviny, nateglinid)

Meloxikam sa eliminuje metabolizaciou v peceni, z ¢oho priblizne dve tretiny sprostredkuju
enzymy cytochrému (CYP) P450 (hlavne CYP 2C9 a ¢iastocne CYP 3A4) a jedna tretina sa
sprostredkuje inymi drahami, ako je oxidacia peroxidazou. Je potrebné vziat' do ivahy mozné
farmakokinetické interakcie vtedy, ked’ sa subezne podava meloxikam a lieky, o ktorych je zname,
ze inhibuju alebo sa metabolizuju cez CYP 2C9 a/alebo CYP 3A4. Interakcie cez CYP 2C9 sa daju
predpokladat’ pri kombinacii s liekmi, ako st peroralne antidiabetikd (derivaty suflonylmocoviny,
nateglinid), ¢o moze viest’ k zvySenym plazmatickym koncentraciam tychto liekov a meloxikamu.
U pacientov, ktori sibezne uzivaji meloxikam a derivaty sulfonylmocoviny alebo nateglinid sa ma
dodsledne sledovat’ hypoglykémia.

Pri subeznom podani antacid, cimetidinu a digoxinu sa nezaznamenali ziadne klinicky vyznamné
farmakokinetické liekové interakcie.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Inhibicia syntézy prostaglandinov moze nepriaznivo ovplyvnit’ graviditu a/alebo embryonalny/fetalny
vyvoj. Udaje z epidemiologickych 3tudii nazna¢uju zvysené riziko spontanneho potratu, malformacii
srdca a gastroschizy po podani inhibitora syntézy prostaglandinov na zaciatku gravidity. Absolutne
riziko kardiovaskularnych malformacii sa zvysilo z menej ako 1 % na priblizne 1,5 %. Riziko sa moze
zvysit' s davkou a dizkou liegby. Podanie inhibitora syntézy prostaglandinov u zvierat viedlo

k zvySenym stratdm pred a po nidacii a k zvySenej embryonalnej/fetalnej tmrtnosti. Okrem toho

u zvierat, ktorym bol podany inhibitor syntézy prostaglandinov v priebehu obdobia organogenézy, sa
zaznamenala zvySena incidencia rozli¢nych malformacii, vratane kardiovaskularnych.

Od 20. tyzdna tehotenstva mdze uZivanie meloxikamu spdsobit’ oligohydramnion v dosledku poruchy
funkcie oblic¢iek plodu. Této situacia sa moze objavit’ kratko po zacati lieCby a po jej ukonceni je
zvycajne reverzibilna. Okrem toho boli po liecbe v druhom trimestri hlasené pripady zGzenia ductus
arteriosus, z ktorych vacsina ustapila po ukonceni lieCby.

Pocas prvého a druhého trimestra tehotenstva sa preto meloxikam nema podavat’, pokial’ to nie je
jednoznaéne nevyhnutné. Ak meloxikam uZziva Zena, ktora sa pokusa otehotniet’, alebo pocas prvého
a druhého trimestra tehotenstva, davka meloxikamu ma byt’ o najniZsia a diZka lie¢by ¢o najkratsia.
Po expozicii meloxikamu pocas niekol’kych dni od 20. gestacného tyzdna sa ma zvazit’ predporodné
monitorovanie zamerané na oligohydramnion a ziizenie ductus arteriosus. Ak sa zisti
oligohydramnion alebo zlizenie ductus arteriosus, liecba meloxikamom sa ma ukongit’.

Pocas tretieho trimestra tehotenstva mozu vsetky inhibitory syntézy prostaglandinov sposobit’ u plodu:

o kardiopulmonalnu toxicitu (pred¢asné zazenie/uzavretie ductus arteriosus a plicnu
hypertenziu);
o rendlnu dysfunkciu (pozri vyssie);

u matky a novorodenca na konci tehotenstva spdsobit’:
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. mozné predlzenie ¢asu krvacania, antiagrega¢ny u¢inok, ktory sa méze vyskytnat’ aj pri vel'mi
nizkych davkach;
o inhibiciu kontrakcii maternice, ktora vedie k oneskorenému alebo predlzenému pérodu.

V dosledku toho je meloxikam kontraindikovany pocas tretieho trimestra gravidity (pozri Cast’ 4.3
as.3).

Dojcenie
Hoci pre meloxikam nie st k dispozicii ziadne Specifické skusenosti, je zndme, Ze NSAID prechadzaja
do materského mlieka. Podanie sa preto neodporuca u dojc¢iacich zien.

Fertilita

Pouzitie meloxikamu, rovnako ako aj inych liekov, ktoré inhibuju cyklooxygenazu/syntézu
prostaglandinov, moZze poskodit’ Zenskt plodnost’ a neodportca sa Zenam, ktoré sa snazia otehotniet’.
U zien, ktoré maju problémy s otehotnenim alebo podstupuju vysetrenia kvoli plodnosti, je potrebné
zvazit vysadenie meloxikamu.

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Neuskutocnili sa ziadne §tidie o ti€¢inkoch na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje. Avsak
vzhl'adom na farmakodynamicky profil a popisované neziaduce ucinky meloxikam pravdepodobne
nema ziadny alebo ma len zanedbatel'ny vplyv na tieto schopnosti. Ak vSak dojde k poruchdm zraku,
vratane rozmazaného videnia, zavratov, ospalosti, vertiga alebo inych porich centralneho nervového
systému, odporuca sa vyhnit sa vedeniu vozidiel a obsluhe strojov.

4.8 Neziaduce ucinky
a) Suhrn bezpec¢nostného profilu

Udaje z klinickych §tadii a epidemiologické udaje naznaduju, Ze pouzitie niektorych nesteroidovych
antiflogistik (obzvlast’ vo vysokych davkach a pri dlhodobej lieCbe) moze byt spojené s malym
zvySenim rizika arteridlnych trombotickych prihod (napr. infarkt myokardu alebo mrtvica) (pozri
Cast’ 4.4).

V suvislosti s lie¢bou nesteroidovymi antiflogistikami bol hlaseny edém, hypertenzia a srdcové
zlyhanie.

Najcastejsie pozorované neziaduce ucinky boli gastrointestinalnej povahy. Mézu sa vyskytnut’:
peptické vredy, perforacia alebo gastrointestinalne krvacanie, niekedy fatalne, obzvlast’ u starsich
pacientov (pozri Cast’ 4.4). Po podani meloxikamu boli hlasené aj: nauzea, vracanie, hnacka,
flatulencia, zapcha, dyspepsia, bolest’ brucha, meléna, hemateméza, ulcerativna stomatitida,
exacerbacia kolitidy a Crohnovej choroby (pozri ¢ast’ 4.4 — Osobitné upozornenia a opatrenia). Menej
Casto sa pozorovala gastritida.

Zavazné kozné neziaduce reakcie (ZKNR): boli hlasené Stevensov-Johnsonov syndrom (SJS)
a toxicka epidermalna nekrolyza (TEN) (pozri Cast’ 4.4).

Frekvencia vyskytu neziaducich reakcii uvedenych nizsie zodpoveda tidajom o vyskyte hlasenych
neziaducich ucinkov ziskanych v 27 klinickych §tadiach s trvanim liecby najmenej 14 dni. Informacie
sa zistili v klinickych §tadiach zahtnajtcich 15 197 pacientov, ktori boli lieCeni dennou peroralnou
davkou 7,5 mg alebo 15 mg meloxikamu vo forme tablety (alebo kapsul), pocas obdobia az do
jedného roka.

Uvedené su neziaduce reakcie, ktoré sa objavili ako vysledok hlaseni, zaznamenanych v stuvislosti
s podavanim lieku uvedeného na trh.
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Neziaduce reakcie boli zoradené podl'a vyskytu frekvencie s pouzitim nasledovnej konvencie:
vel'mi Casté (> 1/10), ¢asté (> 1/100 az < 1/10), menej Casté > 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé
(> 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (z dostupnych udajov).

b) Tabulkovy suhrn neziaducich reakcii

Poruchy krvi a lymfatického systému

Menej Casté

anémia

Zriedkavé

abnormaly krvny obraz (vratane diferencialneho
poctu bielych krviniek), leukopénia,
trombocytopénia

Vel'mi zriedkavé

boli hlasené vel'mi zriedkavé pripady
agranulocytozy (pozri Cast’ ¢).

Poruchy imunitného systému

Menej Casté

alergické reakcie iné nez anafylaktické alebo
anafylaktoidné

Nezname anafylakticka reakcia, anafylaktoidné reakcie
Psychické poruchy

Zriedkavé zmeny nalad, no¢né mory

Nezname stavy zmdtenosti, strata orientacie

Poruchy nervového systemu

Casté bolest’ hlavy

Menej Casté zavrat, somnolencia

Poruchy oka

Zriedkavé poruchy zraku vratane rozmazaného videnia,

konjuktivitida

Poruchy ucha a labyrintu

Menej Casté vertigo
Zriedkavé tinitus
Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti

Zriedkavé palpitacie

Nezname

zaznamenali sa hlasenia zlyhania srdca
v suvislosti s liecbou NSAID

Poruchy ciev

Menej Casté

zvySeny tlak krvi (pozri Cast’ 4.4), navaly tepla

Vel'mi zriedkavé

Riziko arterialnych trombotickych prihod
(napriklad infarktu myokardu alebo cievnej
mozgovej prihody)

Poruchy dychacej sustavy, hrudnika a mediastina

Zriedkavé

astma u jedincov alergickych na kyselinu
acetylsalicylovi alebo na iné nesteroidové
antiflogistika

Poruchy gastrointestindlneho traktu

Vel'mi Casté

gastrointestinalne poruchy ako dyspepsia,
nevolnost, vracanie, abdominalna bolest’,
zapcha, flatulencia, hnacka

Mengj Casté

okultné alebo makroskopické gastrointestinalne
krvicanie*, stomatitida, gastritida, grganie

Zriedkavé kolitida, gastroduodenalny vred, ezofagitida
Velmi zriedkavé perforacie gastrointestinalneho traktu*
Nezname pankreatitida
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Poruchy pecene a zlcovych ciest

Menej Casté porucha pecenovej funkcie (napr. zvySené
transamindzy alebo bilirubin)

Vel'mi zriedkavé hepatitida

Poruchy koze a podkozného tkaniva

Menej Casté angioedém, pruritus, vyrazka

Zriedkavé Stevensov-Johnsonov syndrom (SJS) a toxicka
epidermalna nekrolyza (TEN), urtikaria

Velmi zriedkavé bulézna dermatitida, multiformny erytém

Nezname fotosenzitivne reakcie, fixna lickova erupcia

(pozri Cast’ 4.4)

Poruchy obliciek a mocovych ciest

Menej Casté retencia sodika a vody, hyperkaliémia (pozri
Casti 4.4 a 4.5), nezvy€ajné hodnoty funkénych
vySetreni obli¢iek (zvySeny kreatinin a/alebo
mocovina v sére)

Velmi zriedkavé akutne funkcné zlyhanie oblic¢iek u pacientov
s rizikovymi faktormi (pozri ¢ast’ 4.4)

Poruchy reprodukéného systému a prsnikov

Nezname | neplodnost’ u Zien, oneskorend ovulacia
Celkové poruchy a reakcie v mieste podania
Menej Casté | edém vratane edému dolnych koncatin

*Qastrointestinalne krvacanie, ulceracia alebo perforacia mézu byt najmai u starSich niekedy zavazné
a potencialne smrtel'né (pozri Cast’ 4.4).

¢) Popis niektorych neziaducich reakcii

U pacientov liecenych meloxikamom alebo inymi potencidlne myelotoxickymi liekmi boli opisané
vel'mi zriedkavé pripady agranulocytdzy (pozri Cast’ 4.5).

d) Neziaduce reakcie, ktoré este neboli pozorované vo vztahu k tomuto lieku, ale st vo v§eobecnosti
akceptované a pripisuju sa d’al§im ¢lenom tejto skupiny liekov

Organické renalne poskodenie pravdepodobne vyustujuce do akiatneho renalneho zlyhania: boli
opisané vel'mi zriedkavé pripady intersticidlnej nefritidy, akatnej tubuldrnej nekrdzy, nefrotického
syndromu a papilarnej nekrozy (pozri Cast’ 4.4).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlésenie 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 hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky akutneho predavkovania nesteroidovymi antiflogistikami sa obycajne obmedzuju na letargiu,
ospalost’, nevol'nost’, vracanie a bolesti v epigastriu, ktoré zvycajne ustupia po podpornej lieCbe. Moze
sa objavit’ gastrointestinalne krvacanie. Tazka otrava moze mat’ za nasledok hypertenziu, akutne
zlyhanie obliciek, dysfunkciu pecene, utlm dychania, komu, kice, kardiovaskularny ok a zastavu
srdca. Pocas terapeutického uzivania nesteroidovych antiflogistik boli opisané anafylaktoidné reakcie
a moZu sa objavit’ ako dosledok predavkovania.

Liecba predavkovania nesteroidovym antiflogistikom zahfiia symptomaticku a podpornt liecbu

pacientov. V klinickej §tadii sa pozorovala rychlejsia eliminacia meloxikamu pri peroralnom podani
kolestyraminu v davke 4 g trikrat denne.
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5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Nesteroidové antiflogistikd a antireumatika, nesteroidy, oxikamy,
ATC kod: MO1ACO06

Meloxikam je nesteroidové antiflogistikum (NSAID) zo skupiny oxikamov, ktora ma antiflogisticke,
analgetické a antipyretické vlastnosti.

Mechanizmus u¢inku

Protizapalové ucinky meloxikamu sa overili v klasickych modeloch zapalu. Podobne ako pri inych
nesteroidovych antiflogistikach nie je znamy presny mechanizmus u¢inku meloxikamu. Avsak vSetky
nesteroidové antiflogistika (vratane meloxikamu) maju aspon jeden spolo¢ny mechanizmus uc¢inku:
inhibiciu biosyntézy prostaglandinov, znamych mediatorov zapalu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia
Meloxikam sa dobre vstrebava z traviaceho traktu, comu zodpoveda aj vysoka hodnota absolutnej

biologickej dostupnosti okolo 90 % po peroralnom podani (kapsuly). Tablety, peroralna suspenzia
a kapsuly sa preukazali ako bioekvivalentné.

Po jednorazovom podani meloxikamu sa priemerné maximalne plazmatické koncentracie dosiahnu
v ramci 2 hodin po podani suspenzie a v ramci 5 — 6 hodin po podani tuhej lieckovej formy (kapsuly
a tablety).

Pri opakovanom podavani sa rovnovazne koncentracie dosiahnu v priebehu 3 — 5 dni. Davkovanie raz
denne vedie k priemernym plazmatickym koncentraciam latky s relativne malym kolisanim hodnot
»peak-trough® v rozsahu 0,4 — 1,0 pug/ml pri 7,5 mg davkach a 0,8 — 2,0 pug/ml pri 15 mg davkach
(Cuin @ Cinax vV rovnovaznom stave). Priemerné maximalne plazmatické koncentracie meloxikamu

v rovnovaznom stave sa dosahuju v ramci 5 az 6 hodin, pre tablety, kapsuly a peroralne suspenzie.
Koncentracie lie¢iva po kontinualnej lieCbe trvajucej viac ako jeden rok su podobné koncentraciam
meloxikamu v rovnovaznom stave, ktory sa dosiahol po poc¢iatocnom podani. Rozsah absorpcie
meloxikamu sa po peroralnom podani su¢asnym prijmom potravy nemeni alebo pouzitim inych
anorganickych antacid.

Distribucia

Meloxikam je vel'mi pevne viazany na plazmatické bielkoviny, najmé na albumin (99 %). Meloxikam
prechadza do synovialnej tekutiny, kde dosahuje priblizne polovi¢né koncentracie ako v plazme.
Distribu¢ny objem je maly, t.j. priblizne 11 1 po i.m. alebo i.v. podani a ukazuje interindividualne
varidcie na trovni 7 — 20 %. Distribu¢ny objem po opakovanej davke meloxikamu (7,5 — 15 mg) je
priblizne 16 1 s premenlivymi koeficientmi v rozsahu 11 — 32 %.

Biotransformacia

Meloxikam podlieha extenzivnej biotransformacii v peceni. V moci sa identifikovali 4 r6zne
metabolity, ktoré su farmakodynamicky neaktivne. Hlavny metabolit, 5°-karboxymeloxikam,
(predstavuje 60 % z podanej davky) vznika oxidaciou intermedidrneho metabolitu
5¢-hydroxymetylmeloxikamu, ktory sa taktiez vylucuje hoci v mensej miere (9 % z podanej davky).
Stadie in vitro naznadujt, ze enzgymovy systém CYP 2C9 ma dolezita ulohu v tejto metabolicke;
drahe, pricom men$i vyznam ma tiez izoenzym CYP 3A4. Peroxidazova aktivita pacienta je
pravdepodobne zodpovedna za d’alSie dva metabolity, ktoré predstavuja 16 % resp. 4 % z podanej
latky.
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Eliminacia

Meloxikam sa vylucuje prevazne vo forme metabolitov rovnakou mierou mocom a stolicou. Menej
ako 5% z podanej dennej davky sa vylucuje v nezmenenej forme stolicou, pricom pdvodna latka sa
nachddza v mo¢i len v stopovych mnozstvach.

Priemerna hodnota elimina¢ného pol¢asu sa pohybuje medzi 13 a 25 hodin po peroralnom, i.m. a i.v.
podani. Celkova hodnota plazmatického klirensu je okolo 7 — 12 ml/min po podani jednorazovej
peroralnej, intravendznej alebo rektalnej davky.

Linearita/nelinearita
Meloxikam podévany peroralne alebo intramuskularne v terapeutickych davkach 7,5 mga 15 mg
vykazuje linearnu farmakokinetiku.

Osobitné skupiny pacientov

Insuficiencia pecene/obliciek

Insuficiencia pecene, ani I'ahk4, ani stredne t'azka insuficiencia obli¢iek nema podstatny vplyv na
farmakokinetiku meloxikamu. Jedinci so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek mali vyznamne
vyssi celkovy klirens lieciva. U pacientov s terminalnym zlyhanim oblic¢iek bola pozorovana znizena
vézba na protein. U pacientov s terminalnym zlyhanim obli¢iek mdze zvéacsenie distribu¢ného objemu
viest’ k vysSej koncentracii vol'ného meloxikamu, a preto denna davka meloxikamu nesmie prekrocit’
7,5 mg denne (pozri Cast’ 4.2).

Starsi ludia

Starsi muzski jedinci v porovnani s mlad$imi jedincami vykazovali podobné priemerné
farmakokinetické parametre. StarSie pacientky v porovnani s mlad§imi jedincami oboch pohlavi
vykazovali vys$sie AUC hodnoty a dlhsi polCas elimindcie. Priemerné hodnoty plazmatického klirensu
v rovnovaznom stave u star§ich jedincov boli mierne nizSie ako u mladsich jedincov.

5.3 Predklinické idaje o bezpec¢nosti

V predklinickych studiach sa zistilo, Ze toxikologicky profil meloxikamu je rovnaky ako v pripade
inych nesteroidovych antiflogistik: gastrointestinalne ulceracie a erozie, renalna papilarna nekrdza po
chronickom podavani vysokych davok dvom zvieracim druhom.

Reprodukéné stadie s meloxikamom podavanym peroralne potkanom ukazali znizenie ovulacie,
inhibiciu implantacie a embryotoxické ucinky (zvysenie resorpcie) pri maternotoxickej davke

> 1 mg/kg. Stadie reprodukénej toxicity na potkanoch a zajacoch nepreukézali teratogenicitu pri
peroralnych dévkach az do 4 mg/kg u potkanov a 80 mg/kg u zajacov.

Uvedené davky boli 10 az 5 x vysSie (na zaklade mg/kg), ako st klinické davky (7,5 — 15 mgu 75 kg
¢loveka). Po meloxikame sa opisali rovnaké fetotoxické ucinky na konci gestacného obdobia ako po
vSetkych inhibitoroch syntézy prostaglandinov. V $tadiach in vivo alebo in vitro sa nezistili Ziadne
mutagénne ucinky meloxikamu. V $tadiach na mysiach a potkanoch sa nepozorovalo Ziadne
karcinogénne riziko meloxikamu pri podavani davok ovel’a vyssich, ako st klinické davky.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE
6.1 Zoznam pomocnych litok
mikrokrystalické celul6za

predzelatinovany kukuri¢ny skrob

monohydrat laktozy
kukuri¢ny Skrob
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citrobnan sodny

koloidny oxid kremicity

stearat horecnaty

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouzitePnosti

3 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje ziadne zvlastne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistre vyrobené z PVC/PVdC a vysoko temperovanej hlinikovej folie.
Velkost balenia: 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 60, 100, 140, 280, 300, 500 alebo 1000 tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6  Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky.

7.  DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
Viatris Limited

Damastown Industrial Park

Mulhuddart

Dublin 15

DUBLIN

frsko
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29/0398/05-S

9.  DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 9. novembra 2005
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