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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
Melobax 15 mg tablety

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tableta obsahuje meloxicamum 15 mg.

Pomocné latky: Jedna tableta obsahuje 81,7mg laktozy (jako laktoza monohydrat)
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1

3. LEKOVA FORMA

Tableta

Svétle zluta kulata tableta s ptlici ryhou z jedné strany.
Tableta mtize byt délena na dve stejné poloviny.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Kratkodoba symptomaticka lécba exacerbaci osteartrozy.
Dlouhodoba symptomaticka lécba revmatoidni artritidy nebo ankylozujici spondylitidy.

4.2 Davkovani a zpusob podani
Peroralni podani

Exacerbace osteoartrozy: 7,5 mg denné (1/2 tablety 15mg).
V pripad¢€ nutnosti, pokud nedojde ke zlepSeni, miize byt ddvka zvySena na 15 mg denné.

Revmatoidni artritida, ankylozujici spondylitida 15 mg denné.
(viz téz Zvlastni skupiny populace).

Podle reakce na 1é¢bu mtize byt davka snizena na 7,5 mg denné (1/2 tablety 15mg).

NEPREKRACUJTE DAVKU 15 mg denné.

Celkové denni mnozstvi se uziva béhem jidla v jednorazové davce s vodou nebo jinou tekutinou.
Vyskyt nezadoucich G¢inkd miize byt snizen podavanim nejnizsi u¢inné davky po nejkratsi dobu nutnou ke
zlepSeni ptiznakt (viz 4.4)

Opakované by méla byt pfehodnocovana pacientova potieba symptomatické tlevy a reakce na 1écbu, coz
plati zvlasté pro pacienty s osteoartrézou.

Zvlastni skupiny populace

Starsi osoby a pacienti se zvySenym rizikem nezadoucich ucinkit (viz bod 5.2): Doporucena davka pro
dlouhodobou 1é¢bu revmatoidni artritidy a ankylozujici spondylitidy u starSich pacientl je 7,5 mg denné.
Pacienti se zvySenym rizikem nezadoucich G¢inki by méli zacit 1é¢bu na 7,5 mg denné (viz bod 4.4).

Poruchy ledvin (viz bod 5.2):
U pacientt s t¢Zkym selhanim ledvin, ktefi jsou na dialyze, by davka nemé¢la ptfesahnout 7,5 mg denné.



U pacientl s mimym aZz stfedn¢ t€Zkym poskozenim ledvin (tj. s clearanci kreatininu vyssi nez 25 ml/min)
neni nutné snizeni davky (pro pacienty s tézkym selhanim ledvin bez dialyzy, viz bod 4.3).

Jaterni poruchy (viz bod 5.2):
U pacientd s mirnym ¢i stfednim poSkozenim jater neni nutné snizeni davky (pro pacienty se zavaznou
poruchou funkce jater, viz bod 4.3).

Deti
Uzivani meloxicamu neni vhodné pro déti do 15 let.

Meloxicam se vyrabi v jinych silach, které mohou byt vhodné;jsi.

4.3 Kontraindikace

Lécivy ptipravek je kontraindikovan v nasledujicich ptipadech:

- precitlivélost na meloxikam nebo na kteroukoli pomocnou latku, ptipadné precitlivélost na latky s
podobnym ptisobenim, napi. nesteroidni antirevmatika (NSA), aspirin. Tablety Melobax nesmi
byt podavany pacientim, u nichz se po podani kyseliny acetylsalicylové nebo NSA objevily
pfiznaky astmatu, angioneurotického edému, nosni polypy, nebo kopftivka;

- treti trimestr t¢hotenstvi a béhem kojeni (viz bod 4.6);

- aktivni gastrointestinalni vied nebo anamnéza rekurentniho gastrointestinalniho viedu;

- zavazna porucha funkce jater;

- tézké selhani ledvin bez dialyzy;

- gastrointestinalni krvaceni, cerebrovaskularni krvaceni nebo jiné poruchy krvacivosti;

- zavazné srdecni selhani

- zavazné kongestivni (méstnavé) srdecni selhani.

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouziti

Vyskyt nezadoucich u¢inkd miize byt snizen podavanim nejnizsi u¢inné davky po nejkratsi dobu nutnou
ke zlepseni ptiznakt (viz oddil 4. a GI a kardiovaskularni riziko) nize)

Kardiovaskularni a cerebrovaskularni ucinky

- Je tieba poucit a monitorovat pacienty s anamnézou hypertenze a/nebo mirného az stfedn¢ tézkého
srdecniho selhani, protoze v souvislosti s 1écbou NSA byly hlaseny piipady retence tekutin a
edému.

- Klinické studie a epidemiologické udaje poukazuji na to, ze podavani nékterych NSA (obzvlasté ve
vysokych davkach a po dlouhou dobu) miize souviset s mirnym zvysenim rizika arterialnich
trombotickych ptihod (napt. infarktu myokardu nebo ikt(). Neexistuji dostatecné udaje, které by
mohly vyloucit toto riziko pro meloxicam.

- Podavani meloxicamu je tfeba peclivé zvazit u pacientll se $patné kompenzovanou hypertenzi,
kongestivnim srde¢nim selhanim, ICHS, onemocnénim perifernich tepen a/nebo
cerebrovaskularnim onemocnénim. Obdobng je tfeba zvazovat zahajeni dlouhodobé 1écby u
pacientl s rizikovymi faktory pro kardiovaskularni choroby (napt. hypertenze, hyperlipidemie,
diabetes mellitus, koufeni).

- Je nutné zjistit jakoukoli anamnézu ezofagitidy, gastritidy a/nebo peptického viedu, aby tato
onemocnéni byla beze zbytku vyléena pied zahajenim 1é¢by meloxicamem. U pacientd s
anamnézou tohoto typu je zapotiebi stale sledovat, zda nedojde k navratu onemocnéni.



U pacientl s gastrointestinalnimi symptomy nebo anamnézou gastrointestinalniho onemocnéni (tj.
ulcerézni kolitidou, Crohnovou nemoci) by mély byt sledovany piipadné gastrointestinalni
poruchy, zvlasté krvaceni do traviciho traktu.

Stejné jako u dalsich NSA také u meloxikamu bylo kdykoli v pribéhu lécby hlaseno
gastrointestinalni krvaceni ¢i ulcerace/perforace, ve vzacnych ptipadech smrtelné; tyto piipady
nastaly s varovnymi symptomy a pfedchozi anamnézou zavaznych gastrointestinalnich piihod, ale
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dasledky u starSich osob (viz oddil 4.8).

Jestlize u pacientll, ktefi uzivaji meloxikam, dojde ke gastrointestinalnimu krvaceni nebo ulceraci,
je nutné 1ék vysadit.

Pii uzivani NSA, vcetné oxikamil, je mozny vyskyt tézkych koznich reakci a zavaznych
hypersenzitivnich reakci ohrozujicich zivot (tj. anafylaktické reakce). V téchto ptipadech je nutné
meloxikam okamzité vysadit a pacient musi byt pod lékaiskym dohledem.

Ve vzacnych piipadech mohou byt nesteroidni antirevmatika (NSA) pfic¢inou intersticialni
nefritidy, glomerulonefritidy, selhani ledvin s medularni nekrézou nebo nefrotického syndromu.

Podobné jako u vétSiny NSA také pfi uzivani meloxikamu prilezitostné dochazi ke zvyseni hodnot
transaminazy v séru, ke zvySeni sérové hladiny bilirubinu nebo dal§ich parametrd jaterni funkce,
jakoz i ke zvySeni hodnot sérového kreatininu a dusiku mocoviny v krvi i k dal§im zménam
laboratornich hodnot. Ve vétsing téchto pfipadt se jednalo o pfechodné a nepatrné odchylky od
normalu. Jestlize se prokaze, Ze ncktera odchylka od normalku je vyznamna ¢i trvala, je nutné
meloxikam vysadit a provést prislusna vysetfeni.

Pfi uzivani NSA muze dojit k zadrzovani sodiku, dusiku a vody a k interferenci s natriuretickymi
ucinky diuretik a v disledku toho k moZnym exacerbacim onemocnéni u pacientii se srde¢nim
selhanim nebo hypertenzi (viz body 4.2 a 4.3).

Funk¢ni selhani ledvin: NSA inhibuji vazodilata¢ni ¢inek renalnich prostaglandint a tudiz mohou
snizenim glomerularni filtrace ptivodit funkéni selhani ledvin. Tato nezadouci piihoda je zavisla na
davkovani. Na zacatku 1écby nebo po zvyseni davky je doporu¢eno disledné sledovani diurézy a
renalni funkce u pacientil s témito rizikovymi faktory:

star$i osoby

konkomitantni 1é¢ba, napt. inhibitory ACE, antagonisté angiotensinu-II, sartany, diuretika (viz bod
4.5. Interakce s jinymi léCivymi pripravky a jiné formy interakce)

hypovolémie (z jakékoli priciny)

kongestivni (méstnavé) selhani srdce

selhani ledvin

nefroticky syndrom

lupus s nefropatii

tézka jaterni dysfunkce (serum albumin <25 g/l nebo Child-Pugh score > 10)

Zadrzovani sodiku a vody: Zadrzovani sodiku a vody s moznosti edému, hypertenze nebo zhorseni
hypertenze, srde¢niho selhani a zhorSeni srde¢niho selhani. V piipadé hypertenze nebo srde¢niho
selhani je nutné klinické sledovani ihned po zahajeni lécby. MiZe dojit ke snizeni antihypertenzniho
ucinku (viz bod 4.5).

Hyperkalémie: Hyperkalémie mize byt vitand pii diabetu nebo doprovodné lécbe, kterd zvySuje
kalémii (viz oddil 4.5.). V téchto pfipadech je nutné provadet pravidelné sledovani hodnot drasliku.



Nezadouci G¢inky Casto hiife snaseji starsi, kichké nebo oslabené osoby, u nichZ je proto nutné
disledné sledovani. Stejn¢ jako u jinych NSA je zapotiebi dbat zvysené opatrnosti u starSich osob,
které ¢asto mivaji poskozené ledvinové, jaterni a srdec¢ni funkce.

V piipadé nedostatecného 1é¢ebného ucinku by neméla byt prekro¢ena maximalni doporucena
denni davka ani by neméla byt do 1éCby zafazena dalsi NSA, protoze tento zasah by mohl zvysit
toxicitu, zatimco jeho 1éCebné vyhody nebyly prokazany. Pokud do nékolika dnii nenastane
zlepSeni, méla by byt pfehodnocena klinicka prospésnost lécby.

Meloxikam (podobné jako dalsi NSA) miZze prekryvat symptomy  skrytého infekéniho
onemocnéni.

Uzivani meloxikamu, podobné¢ jako jakychkoli dal§ich 1ékt, které inhibuji syntézu
cyklooxygenazy/prostaglandini, mize poskodit plodnost a neni doporuceno zenam, které se
pokouseji otéhotnét. U Zen, které maji potize s otc¢hotnénim nebo podstupuji vySetfeni kvuli
neplodnosti, by se mélo zvazit vysazeni léku.

U pacientti s bronchialnim astmatem nebo anamnézou bronchidlniho astmatu je pii podavani
meloxikamu zapotfebi dbat zvysené opatrnosti, protoze existuje moznost, Ze NSA mohou u téchto
pacientti zpisobit bronchospasmus.

Pacienti se vzacnymi dédi¢nymi problémy s intoleranci galakt6zy, Lappovym nedostatkem laktazy nebo
malabsorpci glukozy a galaktdzy by tento piipravek neméli uzivat.

4.5

Interakce s jinvmi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Farmakodynamické interakce:

Dalsi NSA, vcetne salicylatii ( kyseliny acetylsalicylové):
Spole¢né podavani nékolika NSA mize vzhledem k synergickému Gcinku zvysit riziko gastrointestinalnich
viedi a krvaceni. Konkomitantni uzivani meloxikamu s ostatnimi NSA se nedoporucuje (viz oddil 4.4).

Peroralni antikoagulancia:

Zvysené riziko krvaceni pii inhibici funkce krevnich desticek a poSkozeni gastroduodenalni sliznice.
Nedoporucuje se konkomitantni uzivani nesteroidnich antirevmatik (NSA) a peroralnich antikoagulancii
(viz oddil 4.4).

Jestlize je takova kombinace nevyhnutelna, je nezbytné disledné monitorovani hodnot INR.

Trombolytika a antiagregacni léky:
Zvysené riziko krvaceni pii inhibici funkce krevnich desticek a poSkozeni gastroduodenalni sliznice.

Diuretika, inhibitory ACE a antagonisté angiotensinu-I1

Nesteroidni antirevmatika (NSA) mohou snizovat ucinek diuretik a jinych antihypertensiv. U n¢kterych
pacientl s oslabenou funkci ledvin (napt. dehydrovani nebo star$i pacienti s oslabenou funkci ledvin)
soubézné podavani inhibitoru ACE nebo antagonisti angiotensinu-II a 1ékd, které inhibuji cyklo-
oxygenazu, muze vést k dalsimu zhorSovani renalni funkce, véetn¢ ptipadného akutniho selhani ledvin,
které je obvykle reversibilni. Pfi podavani této kombinace je tudiz zapotfebi dbat zvySené opatrnosti,
zvlasté u starSich lidi. Pacienti by méli byt dobfe hydratovani a po zahdjeni konkomitantni 1é¢by by mél
Iékar zvazit sledovani renalni funkce a pravidelné je opakovat (viz téz bod 4.4).

Dalsi antihypertenzni leky (napt. beta-blokatory):
Mize dojit ke snizeni antihypertenzniho ucinku beta-blokatori (v disledku inhibice prostaglandini s
vazodilatatnim t€inkem).



Cyklosporiny:

Nesteroidni antirevmatika mohou zvySovat nefrotoxicitu cyklosporinu zptisobenou uc¢inkem prostaglandinu
v ledvinach. Béhem kombinované 1éCby je nutné sledovat funkci ledvin. Zvlasté¢ u starSich osob se
doporucuje disledné monitorovani renalni funkce.

Glukokortikoidy:
Konkomitantni uziti s nesteroidnimi antirevmatiky (NSA) zvySuje riziko nezadoucich gastrointestinalnich
reakci.

Nitrodeélozni téliska:

Bylo hlaseno snizeni u¢innosti nitrodéloznich télisek vlivem nesteroidnich antirevmatik (NSA).

U nesteroidnich antirevmatik (NSA) je hlaSeno snizeni u¢innosti nitrodéloznich télisek, vyzaduje vsak dalsi
potvrzeni.

Farmakokinetické interakce (U&inek meloxikamu na farmakokinetiku jinych 1éki).

Lithium:

NSA zvySuji hladinu lithia v krvi (dochazi ke snizenému vylucovani lithia ledvinami), ktera muze
dosahnout toxickych hodnot. Konkomitantni uzivani lithia a NSA se nedoporucuje (viz bod 4.4). Jestlize
je tato kombinace nezbytnd, je nutné dasledné sledovat koncentrace lithia v plazmé pii zahajeni lécby
meloxikamem, upravé davkovani i pti vysazeni 1éku.

Metotrexat:

NSAID mohou snizovat tubularni sekreci metotrexatu a tudiz zvySovat koncentrace metotrexatu v plazme.
Z tohoto divodu se konkomitantni podavani NSA nedoporucuje pacientiim, ktefi uzivaji vysoké davky
metotrexatu (vice nez 15 mg tydné) (viz bod 4.4).

Riziko interakce mezi ptipravky NSA a metotrexatem je nutné zvazit také u pacientl, kteti uzivaji nizké
davky metotrexatu, zvIasté u téch, ktefi maji poskozenou funkci ledvin. V piipadé kombinované 1écby je
nezbytné provést rozbor krevniho obrazu a sledovat funkci ledvin. ZvySené opatrnosti je tfeba dbat, jestlize
NSA a metotrexat jsou podany v rozmezi 3 dnii; v takovém pifipad¢ miZze zvySena hladina metotrexatu v
plazmé zptisobit zvySenou toxicitu.

Ackoli konkomitatni 1écba meloxikamem neméla na farmakokinetiku metotrexatu (15 mg tydné) relevantni
ucinek, je zapotfebi mit na zfeteli, Ze 1éCba pripravky NSA mulize amplifikovat hematologickou toxicitu
metotrexati (viz vyse) (viz bod 4.8).

Farmakokinetické interakce (Ucinek jinych lékit na farmakokinetiku meloxikamu)

Cholestyramin:

Cholestyramin urychluje vylucovani meloxikamu preruSenim enterohepatické cirkulace; clearance
meloxikamu se zvySuje o 50 % a polocas se snizuje na 13 hodin + 3 hodiny. Tato interakce je klinicky
signifikantni.

Pii konkomitantnim podavani antacidd, cimetidinu a digoxinu nebyly zjistény zadné klinicky relevantni
farmakokinetické interakce mezi 1éky.

4.6 Téhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi:

Inhibice syntézy prostaglandinu muze mit zavazny ucinek na t€hotenstvi a/nebo vyvoj embrya/plodu. Z
udajt epidemiologickych studii vyplyva, Ze pii uziti inhibitoru syntézy prostaglandinu v raném téhotenstvi
existuje zvysené riziko spontanniho potratu a téz srdecni malformace a gastroschisis. Absolutni riziko
kardiovaskularni malformace se zvysilo z méné€ nez 1 % na ptiblizné 1,5 %. Riziko se pravdépodobné
zvySuje podle davkovani a délky 1é€by. Podani inhibitoru syntézy prostaglandinu u zvifat vedlo ke zvysené
pre- a postimplantacni ztrat€ a Umrtnosti embrya/plodu. U zvitat byl po podani inhibitoru syntézy



prostaglandinu béhem organogenetického vyvoje hlaSen zvySeny vyskyt rdznych malformaci, véetné
kardiovaskularnich. Béhem prvniho a druhého trimestru t€hotenstvi by meloxikam nemél byt podavan,
pokud to neni nezbytné nutné. Pokud meloxikam uziva Zena, ktera se snazi ot¢hotnét nebo je v prvnim ¢i
druhém trimestru téhotenstvi, musi byt davkovani co nejnizsi a délka 1écby co nejkratsi.

Vsechny inhibitory syntézy prostaglandini mohou vystavit plod:

. kardiopulmonarni toxicité (s predcasnym uzavienim Botallovy duceje a s pulmonalni hypertenzi);
. renalni dysfunkci, kterd mtze ptejit v selhani ledvin s oligohydramnionem,;

Vsechny inhibitory syntézy prostaglandini mohou vystavit matku a novorozence na konci téhotenstvi:

. moznému prodlouzeni doby krvaceni; tento antiagregacni Gc¢inek miZe nastat i pfi velmi nizkych
davkach;
. inhibici d¢loznich staht, coz vede k opozdénému ¢i prodlouZzenému porodu.

Proto je meloxikam kontraindikovan ve tfetim trimestru t€hotenstvi.

Kojeni:
S meloxikamem dosud nejsou zadné konkrétni zkuSenosti, je v§ak znamo, Ze nesteroidni antirevmatika jsou
vylu¢ovana do matetského mléka. Proto je podavani meloxicamu u kojicich Zen kontraindikovano.

4.7 Ucinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Studie zaméfené na schopnost fizeni motorovych vozidel a obsluhu strojii nejsou k dispozici. Nicméné na
zakladé farmakodynamického profilu a hlasenych nezadoucich G¢inki meloxikam pravdépodobné nema
zadné nebo ma zanedbatelné ucinky na tyto schopnosti. Pokud se vsak vyskytnou poruchy vidéni nebo
ospalost, zavraté ¢i jiné poruchy centralni nervové soustavy, fizeni motorovych vozidel a obsluha stroju se
nedoporucuje.

4.8 Nezadouci uc¢inky

a) Obecny popis

Nize uvedena Cetnost vyskytu nezadoucich tc¢inkil 1éku je zalozena na odpovidajicim vyskytu hlaSenych
nezadoucich piihod pfi klinickych studiich. Informace vychazeji z klinickych studii s 3750 pacienty, ktefi
byli léCeni dennimi peroralnimi davkami 7,5mg nebo 15mg tablet ¢i kapsli po obdobi az 18 mésict
(primérna délka 1é¢by Cinila 127 dni).

Jsou zde zahrnuty také nezadouci ucinky léku, které vysly najevo v dusledku piipadt hlasenych v
souvislosti s podanim prodavaného piipravku.

Nezadouci ucinky byly zafazeny do kategorii cetnosti vyskytu nasledovné:

velmi Casté (> 1/10); ¢asté (> 1/100, < 1/10); méné Casté (> 1/1000, < 1/100); vzacné (> 1/10000, <
1/1000); velmi vzacné (< 1/10000)

b) Piehled neZdadoucich ucinki

Poruchy krve a a lymfatického systému

Casté: Anemie

M¢éng¢ Casté: Poruchy krevniho obrazu: leukocytopenie; trombocytopenie;
agranulocytoza (viz oddil c)

Poruchy imunitniho systému
Vzacné: Anafylaktické/anafylaktoidni reakce

Psychiatrické poruchy
Vzacné:Poruchy nalady, nespavost a désivé sny




Poruchy nervové soustavy:

Casté: Toceni hlavy, bolest hlavy
Méné Casté: Zavrat’, huceni v usich, ospalost
Vzacné:Zmatenost

Ocni poruchy
Vzacné:Poruchy zraku véetné rozmazaného vidéni

Srdecni poruchy
Méné Casté: Buseni srdce

Cévni poruchy
M¢éngé Casté: zvySeni krevniho tlaku (viz bod 4.4), navaly

Respiracni, hrudni a mediastindlni poruchy
Vzacné: Astmatické zachvaty u pacientl alergickych na aspirin nebo jina
nesteroidni antiflogistika

Poruchy travicitho ustroji

Casté: Dyspepsie, nevolnost, zvraceni, bolest bficha, zacpa, plynatost, prijem
Méngé Casté: Krvaceni traviciho ustroji, viedy Zaludku a dvanactniku, zanét jicnu, zanét
zaludku

Vzacné:Perforace stiev, zanét zaludku, zanét tlustého streva

Piipadné viedy zaludku a dvanactniku, perforace nebo krvaceni traviciho traktu nékdy mohou byt
zavazné, zvlasté u starSich pacientd (viz bod 4.4).

Poruchy jater a Zlucovych cest
Vzacné: Zanét jater

Poruchy kiize a podkozi

Casté: Svédéni, vyrazka

Mén¢ Casté: Koptivka

Vzéacné: Stevenstiv-Johnsoniv syndrom a toxicka epidermalni nekrolyza, angioedém, buldézni reakce, jako
naptiklad erythema multiforme, piecitlivélost na svétlo

Poruchy ledvin a mocovych cest
M¢éngé Casté: Zadrzovani sodiku a vody, hyperkalémie (viz body 4.4 a 4.5.)
Vzacné: Akutni funk¢ni selhédni ledvin u pacientt s rizikovymi faktory (viz bod 4.4)

Celkoveé poruchy a lokdlni reakce po podani
Casté: Otoky, v¢etné otokli dolnich koncetin

Laboratorni vysetreni

Meéné Casté: Prechodné zmény hodnot testi jaterni funkce (napt. zvySené hodnoty transamindz nebo
bilirubinu)

M¢énég Casté: Piechodné zmény hodnot testli ledvinové funkce (napt. zvySené hodnoty kreatininu nebo

urey)
¢) Informace charakterizujici individudlni zavainé a/nebo Casté neZadouci ucinky

U pacientl 1éCenych meloxicamem a dal$imi potencialné myelotoxickymi léky byly hlaseny ojedinélé
ptipady agranulocyt6zy (viz bod 4.5).

d) NeZdadouci ucinky, které dosud nebyly v souvislosti s pripravkem pozorovdny, ale obecné se pripisuji
Jjinym sloucenindam ze stejné skupiny



V souvislosti s lecbou NSA byly hlaseny edémy, hypertenze, a srdecni selhani.

Klinické studie a epidemiologické udaje poukazuji na to, Ze podavani n€kterych NSA (obzvlasté ve
vysokych davkach a po dlouhou dobu) mtize souviset s mirnym zvySenim rizika arterialnich trombotickych
ptihod (napt. IM nebo iktd) (viz bod 4.4)

Organické poskozeni ledvin v dusledku akutniho rendlniho selhani: byly hlaSeny ojedinélé piipady
intersticialni nefritidy, akutni tubularni nekrozy, nefrotického syndromu a papilarni nekrézy (viz bod 4.4).

4.9 Pitedavkovani

Symptomy po akutnim pfedavkovani nesteroidnim antirevmatikem (NSA) se obvykle projevuji jako
letargie, ospalost, nevolnost, zvraceni a bolest v epigastriu a obvykle jim lze zamezit podptirnou péci.
Mize dojit ke krvaceni do traviciho traktu. Tézka otrava mize mit za nasledek vysoky tlak, akutni selhani
ledvin, jaterni dysfunkci, respira¢ni depresi, koma, kiece, kardiovaskularni kolaps a zastavu srdce. Pri
terapeutickém poziti nesteroidnich antiflogistik byly hlaseny anafyloktoidni reakce, které se mohou
vyskytnout i pii predavkovani.

Po ptedavkovani NSA by pacientovi méla byt poskytnuta symptomaticka a podptirna péce. Pii klinické
studii bylo prokazano zrychlené vylucovani pii podavani 4g peroralnich davek cholestyraminu.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

rrrrr

rrrrrrrrrr

~~~~~

NSA ziistava jeho pfesny mechanismus plsobeni neznamy. VSechny piipravky NSA (v¢etné meloxikamu)
vsak maji spolecny aspon jeden mechanismus ptsobeni: inhibici biosyntézy prostaglandini — znamych
mediator( zanétu.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Meloxikam se dobte vstiebava z traviciho traktu, coz odrazi vysoka absolutni biologicka dostupnost, ktera
¢ini 89 % po peroralnim podani (tobolky). Bylo prokazano, Ze tablety, peroralni suspenze a tobolky jsou
bioekvivalentni.

Po podani jedné davky meloxikamu jsou dosazeny primérné maximalni koncentrace v plazmé do 2 hodin u
suspenze a do 5 az 6 hodin u pevnych peroralnich forem (tobolek a tablet).

Po opakovaném podani bylo ustalen¢ho stavu dosazeno za 3 az 5 dnti. Davkovani jednou denné vede ke
koncentracim 1éciva v plazmé s relativné malymi vykyvy pomeéru peak/trough v rozmezi 0.4—1,0 pg/ml
pro 7,5mg davky a 0,8-2,0 pg/ml pro 15mg davky (Cpin @ Cpax v ustaleném stavu). Maximalni
koncentrace meloxikamu plazmé v ustaleném stavu jsou dosazeny do péti az Sesti hodin u tablet, tobolek i
peroralni suspenze. Neptetrzita lécba po dobu déle nez jednoho roku ma za nasledek podobné koncentrace
1€ku jako ty, které jsou pozorovany, jakmile je poprvé dosazen ustaleny stav. Rozsah vstfebavani
meloxikamu po peroralnim podani se neméni ani pii soucasné konzumaci jidla.

Distribuce

Meloxikam se velmi siln¢ vaze na plazmatické bilkoviny, zvlasté albumin (99 %). Meloxikam pronika do
kloubniho mazu (synovie), kde dosahuje v priméru polovicni koncentrace nez v plazmé. Objem distribuce
je nizky, v priméru 11 /. Interindividualni variabilita ¢ini 30 - 40 %.
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Biotransformace

Meloxikam prochazi v jatrech rozsadhlou biotransformaci. V moé¢i byly identifikovany ¢étyfi rtizné
metabolity meloxicamu, vSechny farmakodynamicky inaktivni. Hlavni metabolit, 5’-karboxymeloxikam
(60 % davky) se vytvaii oxidaci intermediarniho metabolitu 5’-hydroxymethylmeloxikamu, ktery je v
mensim rozsahu také vylucovan (9 % davky). Ze studii in vitro vyplyva, ze v této metabolické draze hraje
dulezitou roli CYP 2C9, s menSim pfispénim izoenzymu CYP 3A4. Za dalsi dva metabolity, které se na
podané davce podili 16 % a 4 %, je pravdépodobné odpoveédna aktivita peroxidazy u jednotlivych pacientd.

Eliminace

Meloxikam je vylucovan pievazné ve form¢ metaboliti a vyskytuje se v moci i ve stolici. Mén€ nez 5 %
denni davky je v nezménéné podobé vylouceno ve stolici, kdezto do moci se vylucuje pouze stopové
mnozstvi vychozi slouceniny.

Primérny polocas eliminace je asi 20 hodin. Celkova plazmaticka clearance ¢ini v priméru 8§ ml/min.

Linearnost / nelinearnost
Meloxikam projevuje linearni farmakokinetiku v 1écebné davce 7,5 mg a 15 mg po peroralnim nebo
nitrosvalovém podani.

Zvlastni skupiny populace

Jaterni / ledvinové poruchy:

Jaterni ani mirné ¢i stiedné tézké ledvinové poruchy nemaji na farmakokinetiku meloxicamu podstatny
ucinek. Pfi terminalnim selhani ledvin miize mit zvySeny objem distribuce za nasledek vyssi koncentrace
volného meloxikamu a nesmi byt piekro¢ena maximalni denni davka 7,5 mg (viz bod 4.2).

Starsi osoby:
Primérna plazmaticka clearance v ustaleném stavu byla u starSich pacientli o néco nizs§i nez u mladsich
osob.

5.3 Predklinické tidaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Podle predklinickych studii je toxikologicky profil meloxikamu stejny jako u nesteroidnich antirevmatik
(NSA): gastrointestinalni viedy a eroze, renalni papilarni nekroza pii vysokém davkovani a dlouhodobém
podavani u dvou zivo¢isnych druh.

Reprodukéni studie s peroralni formou u potkan prokazaly snizenou ovulaci, inhibici implantaci a
embryotoxické u€inky (zvySeni resorpce) pii maternotoxickych hladinach davkovani 1 mg/kg a vyssich.
Studie toxicity na reprodukci u krys a kralikii neodhalily teratogenni U¢inky az do peroralnich davek 4
mg/kg u krys a 80 mg/kg u kralika.

Pti davkovaci bazi mg/kg skodlivé davky pro osobu vazici 75 kg desetkrat az pétkrat prekrocily klinickou
davku (7,5 az 15 mg). Toxické ucinky na plod na konci gestace, které maji vSechny inhibitory syntézy
prostaglandintl, byly popsany. Nebyly shledany zadné dikazy mutagennich G¢inkd in vitro ani in vivo. Ani
pfi mnohem vyss§im davkovani, nez je klinické, nebylo u potkanti ani u mySi zaznamenano zadné
karcinogenni riziko.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Mikrokrystalicka celulosa
Predbobtnaly skrob

Monohydrat laktosy

Kukuti¢ny skrob

Dihydrat citronanu sodného
Koloidni bezvody oxid kfemicity
Magnesium -stearat




6.2 Inkompatibility

Neuplatnuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti
3 roky.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento léCivy piipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a velikost baleni
PVC/PVDC/ALI blistr. Baleni v krabickach po 7, 10, 14, 15, 20, 28, 30, 50, 60, 100, 140, 280, 300, 500
nebo 1000 tablet (na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni).

6.6 Zv1astni opatieni pro zachazeni s pripravkem a jeho likvidaci
Zadné zvlastni pozadavky.
Vsechen nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.
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