RAVIMI OMADUSTE KOKKUVOTE

1. RAVIMPREPARAADI NIMETUS

RECOXA 7,5, 7,5 mg tabletid

RECOXA 15, 15 mg tabletid

2. KVALITATHVNE JA KVANTITATIIVNE KOOSTIS
Uks tablett sisaldab 7,5 mg meloksikaami

Uks tablett sisaldab 15 mg meloksikaami

INN. Meloxicamum

Uks 7,5 mg tablett sisaldab 59,85 mg laktoosi (laktoosmonohiidraadina).
Uks 15 mg tablett sisaldab 119,7 mg laktoosi (laktoosmonohiidraadina).

Abiainete tiielik loetelu vt 101k 6.1.

3. RAVIMVORM

Tabletid.

Tableti valimus:

RECOXA 7,5 — tabletid on helekollased, immargused, kaksikkumerad, viltuste servadega, neil on
tableti iihel poolel iiksteise kohal reljeefselt kujutatud ”B* ja “18*, teine pool sile.

RECOXA 15 — tabletid on helekollased, immargused, kaksikkumerad, viltuste servadega,
poolitusjoonega, neil on iilalpool poolitusjoont reljeefselt kujutatud ,,B” ja allpool poolitusjoont ,,19”,
teine pool sile.

Tableti saab jagada vordseteks annusteks.

4, KLIINILISED ANDMED

4.1 Néaidustused

Osteoartroosi dgenemiste lithiajaline siimptomaatiline ravi.
Ankiiloseeriva spondiiliidi voi reumatoidartriidi pikaajaline siimptomaatiline ravi.

4.2 Annustamine ja manustamisviis
Suukaudne.

Kogu 66péevane annus tuleb manustada iihekordse annusena.
Tabletid neelatakse alla koos vee voi mone muu vedelikuga s66gi ajal.

Korvaltoimeid saab vihendada, kasutades minimaalset efektiivset annust voimalikult lithikese aja
jooksul, mis stimptomite kontrollimiseks vajalik (vt 15ik 4.4).

Regulaarselt tuleb iile hinnata patsiendi siimptomite leevendamise vajadust ja ravivastust, eriti
osteoartroosiga patsientidel.

Osteoartroosi agenemine
7,5 mg 6opdevas. Vajadusel voib annust suurendada kuni 15 mg 66péevas.



Reumatoidartriit, ankuloseeriv sponduliit
15 mg 66pdevas (vt ka Eripopulatsioonid). Vajadusel v3ib annust vihendada 7,5 mg-ni 66pdevas
vastavalt terapeutilisele vastusele.

ARGE ULETAGE ANNUST 15 MG OOPAEVAS

Patsientide erigrupid

Eakad ja patsiendid, kellel on eelnev risk kérvaltoimete tekkimiseks (vt 16ik 5.2)

Soovitatav algannus reumatoidartriidi ja ankiiloseeriva spondiiliidi pikaajaliseks raviks eakatel on 7,5
mg O0pédevas. Patsiendid, kellel on eelnev risk korvaltoimete tekkimiseks voiksid alustada annusega
7,5 mg 60pdevas (vt 10ik 4.4).

Neerufunktsiooni hairetega patsiendid (vt 18ik 5.2)

Raske neerupuudulikkusega dialiilisravil olevatel patsientidel ei tohi 66pdevane annus iiletada 7,5 mg.
Kerge voi keskmise raskusega neerufunktsiooni héire korral (nt patsiendid kreatiniini kliirensiga enam
kui 25 ml/min) ei ole annuse vihendamine vajalik.

Raske neerupuudulikkusega mitte-dialiilisipatsientidele on ravi meloksikaamiga vastunéidustatud (vt
161k 4.3).

Maksafunktsiooni hdiretega patsiendid (vt 16ik 5.2)
Kerge voi keskmise raskusega maksafunktsiooni héire korral ei ole annuse vihendamine vajalik.
Raske maksapuudulikkusega patsientidele on ravi meloksikaamiga vastundidustatud (vt 15ik 4.3).

Lapsed ja noorukid (<15-aastased)
Kuna annustamissoovitused meloksikaami kasutamise kohta lastel puuduvad, ei soovitata ravimit alla
15-aastastel lastel kasutada.

4.3 Vastunaidustused

Meloksikaam on vastundidustatud jargmistes olukordades:

- iilitundlikkus meloksikaami vo6i ravimi iikskdik millise abiaine suhtes.

- iilitundlikkus sarnase toimega ravimite, nt MSPV A-de, atsetiiiilsalitsiiiilhappe (aspiriin) suhtes.

- meloksikaami ei tohi anda haigetele, kellel atsetiiiilsalitsiiiilhappe ja teiste mittesteroidsete
poletikuvastaste ravimite votmine on pdhjustanud astma siimptomeid, nina poliipoosi,
angioneurootilist turset voi urtikaariat.

- anamneesis seedetrakti verejooks voi perforatsioon, mis on seotud varasema MSPV A-raviga,

- dge vOi anamneesis olnud taastuv peptiline haavand/verejooks (kaks v3i enam eristatavat
toestatud haavandi episoodi vdi verejooksu),

- seedetrakti verejooks, tserebrovaskulaarne verejooks voi teised veritsusega seotud seisundid,

- raske maksapuudulikkus,

- mitte-dialiiiisitav raske neerupuudulikkus,

- lapsed ja alla 15-aastased noorukid,

- raseduse kolmas trimester,

- raske stidamepuudulikkus.

4.4 Erihoiatused ja ettevaatusabindud kasutamisel

Kdrvaltoimeid on voimalik viltida kasutades minimaalset efektiivset annust lithima stimptomite
kontrolli alla saamise aja jooksul (vt 10ik 4.2 ja seedetrakt ja kardiovaskulaarsed riskid allpool).
Puuduliku ravitoime korral ei tohi maksimaalset soovituslikku 60péevast annust iiletada, samuti ei tohi
ravile lisada teist MSPV A-d, kuna see v3ib suurendada toksilisust, samas kui terapeutilise kasu kohta
tdendid puuduvad. Kui mitme péevaga ei saavutata seisundi paranemist, tuleb ravist loodetavat
kliinilist kasu uuesti hinnata. Meloksikaami kasutamist koos teiste MSPV A-tega, k.a tsiiklooksiigenaas
2 selektiivsete inihibiitoritega, tuleb véltida. Kui mitme padevaga ei saavutata seisundi paranemist,
tuleb ravist loodetavat kliinilist kasu uuesti hinnata.



Anamneesis tuleb erilist tihelepanu podrata igasugustele vihjetele dsofagiidile, gastriidile ja/voi
peptilistele haavanditele, kindlustamaks nende tdieliku véljaravimise enne meloksikaam-ravi algust.
Téhelepanu tuleb pdorata asjaolule, et seda tiilipi anamneesiga patsientidel vdib meloksikaam-ravi ajal
tekkida retsidiiv.

Seedetrakti ndhud

Seedetrakti verejooksust, haavandumisest ja perforatsioonist, mis vdivad 16ppeda surmaga, on teatatud
koikide MSPV A-te puhul mistahes hetkel kogu ravikuuri jooksul, ilma voi koos hoiatavate
stimptomitega voi tosiste seedetrakti ndhtudega eclnevas anamneesis.

Seedetrakti verejooksu, haavandumise voi perforatsiooni risk on suurem MSPV A-te suuremate
annuste kasutamisel, haavandtdve anamneesiga patsientidel, eriti mis on komplitseerunud verejooksu
voi perforatsiooniga (vt 10ik 4.3) ning eakatel. Need patsiendid peavad ravi alustama viikseima
vOimaliku annusega.

Kombineeritud ravi protektiivsete ravimitega (nt misoprostooli v3i prootonpumba inhibiitoritega) voib
kaaluda eelnimetatud patsiendil ja ka neil, kellel on vajalik samaaegne ravi aspiriini vdikeste
annustega, voi ravimitega, mis suurendavad seedetrakti riske (vt allpool ning 161k 4.5).

Patsiendid, kelle anamneesis on seedetrakti toksilisus, eriti eakad, peavad eriti ravi algstaadiumis
teatama arstile igast ebatavalisest seedetrakti siimptomist (eriti seedetrakti verejooksust).

Ettevaatus on vajalik patsientide puhul, kes saavad kaasuvat ravi haavandite voi verejooksude riski
suurendavate ravimitega, nt suukaudsed kortikosteroidid, antikoagulandid, nt varfariin, selektiivsed
serotoniini tagasihaarde inhibiitorid v3i trombotstiiitide agregatsioonivastased ained, nt aspiriin (vt
161k 4.5).

Kui Recoxa’t saaval patsiendil tekib seedetrakti verejooks, tuleb ravi dra jétta.

MSPVA-d tuleb méérata ettevaatusega seedetraktihaiguste (haavandiline koliit, Crohn’i tdbi)
anamneesiga patsientidele, sest need seisundid voivad dgeneda (vt 161k 4.8).

Kardiovaskulaarsed ja tserebrovaskulaarsed toimed

Hoolikas jidlgimine ja ndustamine on vajalikud patsientide puhul, kellel on anamneesis MSPV A-te
kasutamisega seotud hiipertensioon ja/voi kerge kuni mdodukas siidame paispuudulikkus vedeliku
retentsiooni ja tursetega.

Kliinilised uuringud ja epidemioloogilised andmed lubavad oletada, et monede MSPV A-te kasutamine
(eriti suurtes annustes ja pika-ajaliselt) voib olla seotud arteriaalse tromboosi juhtude (nt
miiokardiinfarkt ja insult) vdhese korgenenud riskiga. Puuduvad piisavad andmed, et seda riski ka
meloksikaami puhul vilistada.

Mitteravitud hiipertensiooni, stidame paispuudulikkuse, siidame isheemiatdve, perifeersete arterite
haiguse ja/voi tserebrovaskulaarse haigusega patsientidel tohib meloksikaami kasutada ainult pérast
pohjalikku kaalutlust. Kardiovaskulaarsete haiguste riskifaktoritega ( sh hiipertensioon,
hiiperlipideemia, suhkurtdbi, suitsetamine) patsientidel tohib pika-ajalist ravi alustada pérast
pohjalikku kaalutlust.

Funktsionaalne neerupuudulikkus

MSPVA-d inhibeerivad renaalse prostaglandiini siinteesi, mis mangib olulist rolli renaalse perfusiooni
sdilitamisel. MSPV A-d voivad tekitada vihenenud veremahu ja renaalse verevooluga patsientidel
neerufunktsiooni dekompensatsiooni. Tavaliselt (parast nende ravimite drajatmist) taastub parsitud
neerufunktsioon ravieelsetele vairtustele. Sellisel juhul kuuluvad riskirithma dehiidreeritud, siidame
paispuudulikkusega, maksatsirroosiga, nefrootilise siindroomiga ja neeruhaigustega patsiendid,
diureetikumravil olevad vdi ulatusliku kirurgilise operatsiooni ldbinud indutseeritud hiipovoleemilised
patsiendid. Teatatud on ka vastastikusest toimest diureetikumide poolt tekitatud natriureetilise
toimega. Ravi alguses tuleb nendel patsientidel jédlgida diureesi ja neerufunktsiooni.

Harva voivad MSPV A-d tekitada interstitsiaalset nefriiti, glomeruloneftiiti, neerusési nekroosi voi
nefrootilist siindroomi.

Hemodialiiiisravi saavatel 1dppstaadiumis neerupuudulikkusega patsientidel ei tohiks Recoxa
O00pédevane annus iiletada 7,5 mg.

Naatriumi ja vee retentsioon
Tundlikel patsientidel voib tekkida naatriumi ja vee retentsioon koos voimalike tursete, hiipertensiooni
voOi hiipertensiooni dgenemise, siidamepuudulikkuse siivenemisega. Kohe ravi algusest alates on



hiipertensiooni vdi siidamepuudulikuse korral vajalik kliiniline jalgimine. V6ib tekkida
antihiipertensiivse toime langus (vt 161k 4.5).

MSPVA-d vdivad pdhjustada naatriumi, kaaliumi ja vee peetust ning mdjutada diureetikumide
natriureetilist toimet, selle tagajérjel voib tekkida siidamepuudulikkuse voi hiipertensiooniga
patsientide seisundi halvenemine (vt 16igud 4.2 ja 4.3).

Huperkaleemia
Hiiperkaleemiat v3ib soodustada suhkurtdbi vdi kaasuv ravi vere kaaliumitaset tdstvate ravimitega (vt
161k 4.5). Sellistel juhtudel tuleb vere kaaliumitaset regulaarselt jalgida.

Nahareaktsioonid

Seoses meloksikaami kasutamisega on tdheldatud eluohtlike nahareaktsioonide Stevensi-Johnsoni
stindroom (SJS) ja epidermise toksiline nekroliiiis (TEN) teket.

Patsiente tuleb noustada ning hoolikalt jalgida nahareaktsioonide tunnuste ja siimptomite osas. Suurim
risk SJS voi TEN tekkeks on esimeste ravinddalate jooksul.

Kui tekivad SJS voi TEN ndhud ja siimptomid (nt progresseeruv nahaldove, sageli koos villide ja
limaskesta kahjustusega), tuleb ravi meloksikaamiga katkestada.

Parimad tulemused SJS ja TEN-ga toimetulemisel saadakse tdnu varajasele diagnoosimisele ja
igasuguse kahtlustatava ravimi drajatmisele. Mida rutem ravi Iopetatakse, seda parem on prognoos.
Kui patsiendil tekib meloksikaam-ravi ajal SJS v&i TEN, ei tohi sellel patsiendil enam kunagi
meloksikaami uuesti kasutada.

Suures enamuses teiste mittesteroidsete pdletikuvastaste ravimite kasutamisele voivad méoduvalt ja
moodukalt suureneda transaminaaside aktiivsus seerumis ja teised maksafunktsiooni néitajad.
Enamusel juhtudel olid need kerged ja modduvad vaartuse suurenemised iile normvéairtuse. Kui need
muutused on méirkimisvéérsed voi pika-ajalised, tuleb Recoxa-ravi katkestada ja teostada jérelkontroll.
Stabiilse maksatsirroosi korral ei ole annuse vihendamine vajalik.

Korvaltoimeid taluvad sageli halvemini eakad ning vaimselt véi fiilisiliselt ndrgestatud patsiendid,
mistottu neid tuleb hoolikalt jélgida.

Sarnaselt teistele mittesteroidsetele poletikuvastastele ravimitele tuleb olla ettevaatlik eakate
patsientide ravimisel, sest neil esineb neeru-, maksa- ja siidamepuudulikkust sagedamini.

Eakatel on MSPV A-te kasutamisel suurem kdrvaltoimete esinemissagedus, eriti seedetrakti
verejooksude ja perforatsioonide néol, mis vdivad 10ppeda surmaga (vt 16ik 4.2).

Meloksikaam vdib varjata kaasuva infektsiooni siimptomeid.

Toime naiste fertiilsusele

Meloksikaami, nagu mistahes ravimi, mis inhibeerib tsiiklooksiigenaasi/prostaglandiinide siinteesi,
kasutamine voib kahjustada fertiilsust, mistdttu seda ravimit ei soovitata kasutada naistel, kes soovivad
rasestuda. Seega naistel, kel esineb héireid seoses rasestumisega voi kel teostatakse viljatuse
uuringuid, tuleb arvestada meloksikaam-ravi 16petamise vajadusega.

Recoxa sisaldab laktoosmoniidraati. Patsiendid, kellel on kaasasiindinud galaktoositalumatus,
laktaasidefitsiit voi gliikoosi-galaktoosi imendumishéire, ei tohi seda ravimit kasutada.

4.5 Koostoimed teiste ravimitega ja muud koostoimed

Farmakodunaamilised koostoimed

Teised MSPVA-d, sh salitsiilaadid (atsettiilsalitstiilhape >3 g 60péevas):

Mitme MSPVA samaaegsel manustamisel tekkiva siinergismi tottu suureneb seedetrakti
haavandumise ja verejooksude oht. Meloksikaami ei soovitata teiste MSPV A-dega samaaegselt

kasutada (vt 16ik 4.4).

Kortikosteroidid
Suurenenud risk seedetrakti haavanditele ja verejooksudele (vt 16ik 4.4).



Suukaudsed antikoagulandid

Veritsusohu tous, mis on tingitud trombotsiiiitide funktsiooni inhibeerimisest ja gastroduodenaalse
limaskesta kahjustusest. MSPV A-d voivad suurendada antikoagulantide, nt varfariini toimet. MSPV A-
de ja peroraalsete antikoagulantide samaaegset kasutamist ei soovitata (vt 151k 4.4).

Sellise kombinatsiooni véltimatul vajadusel soovitatakse INR-i hoolikalt jélgida.

Trombolidtikumid ja trombotsultide agregatsiooni parssivad ained
Seedetrakti veritsusohu suurenemine , mis on tingitud trombotsiiiitide funktsiooni inhibeerimisest ja
gastroduodenaalse limaskesta kahjustusest.

Selektiivsed serotoniini tagasihaarde inhibiitorid (SSRId)
Suurenenud risk seedetrakti verejooksudele (vt 16ik 4.4).

Diureetikumid, AKE inhibiitorid ja angiotensiin-Il antagonistid

MSPVA-d vdivad vihendada diureetikumide ja teiste antihiipertensiivsete ravimite toimet. Monel
kahjustatud neerufunktsiooniga patsiendil (nt dehiidreeritud patsiendid v6i neerufunktsiooni
kahjustusega eakad patsiendid) vdib AKE inhibiitori vdi angiotensiin-II antagonisti manustamine koos
tsiiklo-oksiigenaasi inhibiitoritega pohjustada neerufunktsiooni edasist halvenemist, sh dgedat
neerupuudulikkust, mis on tavaliselt podrduv. Seetdttu tuleb sellist kombinatsiooni manustada
ettevaatusega, eriti eakatele. Patsiente tuleb adekvaatselt hiidreerida, vajadusel parast kaasuva ravi
alustamist ning hiljem perioodiliselt jdlgida neerufunktsiooni (vt ka 161k 4.4).

Teised antihipertensiivsed ained (nt beeta-adrenoblokaatorid)
Ravi MSPV A-dega voib vasodilateerivate prostaglandiinide inhibeerimise tottu vihendada beeta-
adrenoblokaatorite antihiipertensiivset toimet.

Tsuklosporiin

Mittesteroidsed poletikuvastased ravimid voivad prostaglandiini poolt vahendatud toimete kaudu
suurendada tsiiklosporiini nefrotoksilisust. Nende ravimite samaaegsel manustamisel tuleb
neerufunktsiooni jélgida. Soovitatav on neerufunktsiooni hoolikalt jdlgida, eriti eakatel patsientidel.

Emakasisesed spiraalid

On teateid, et MSPV A-d vihendavad emakasiseste spiraalide efektiivsust.

Varasemast on teateid, et MSPVA-d vihendavad emakasiseste spiraalide efektiivsust, kuid see vajab
tdiendavat kinnitamist.

Farmakokineetilised koostoimed (meloksikaami toime teiste ravimite farmakokineetikale)

Liitium

On teateid, et mittesteroidsed poletikuvastased ravimid suurendavad liitiumi taset seerumis (liitiumi
renaalse eritumise vihenemise tdttu), mis voib jouda toksiliste vadrtusteni. Liitiumi ja MSPVA-de
samaaegne kasutamine ei ole soovitatav (vt 15ik 4.4). Kui see kombinatsioon osutub vajalikuks, tuleb
liitiumi sisaldust plasmas kontrollida meloksikaamravi alustamisel, korrigeerimisel ja lopetamisel.

Metotreksaat

MSPVA-d véivad vihendada metotreksaadi tubulaarset sekretsiooni, suurendades seega tema
kontsentratsiooni plasmas. Seetdttu ei soovitata metotreksaadi suuri annuseid (iile 15 mg nidalas)
saavatel patsientidel samaaegselt MSPV A-sid kasutada (vt 16ik 4.4).

Ka metotreksaadi véikeseid annuseid saavate patsientide puhul tuleb arvestada samaaegsel MSPV A-de
kasutamisel koostoime ohu vdimalusega, eriti neerupuudulikkusega patsientidel. Sellise
kombinatsiooni méodapadsmatul vajadusel tuleb vere vormelementide arvu ja neerufunktsiooni
jélgida. Téhelepanelik tuleb olla sellisel juhul, kui MSPVA ja metotreksaadi manustamise vahele ei
jad rohkem kui 3 pieva, kuna siis v3ib metotreksaadi tase plasmas tdusta ning pdhjustada toksilisuse
suurenemist.



Ehkki samaaegne meloksikaamravi ei muuda oluliselt metotreksaadi (15 mg nédalas)
farmakokineetikat, tuleb arvestada, et MSPV A-d voivad suurendada metotreksaadi hematoloogilist
toksilisust (vt eestpoolt) (vt 16ik 4.8).

Farmakokineetilised koostoimed (teiste ravimite toime meloksikaami farmakokineetikale)

Kolesturamiin

Kolestiiramiin katkestab meloksikaami enterohepaatilise tsirkulatsiooni, nii et tema kliirens suureneb
50% vorra ja poolvéartusaeg litheneb kuni 13+3 tunnini, seega kiirendab meloksikaami eliminatsiooni.
See koostoime omab kliinilist tdhtsust.

Antatsiidide, tsimetidiini ja digoksiini manustamisel koos meloksikaamiga ei ole tdheldatud kliinilise
tahtsusega farmakokineetilisi koostoimeid.

4.6 Rasedus ja imetamine

Rasedus

Prostaglandiinide siinteesi parssimine v0ib negatiivselt mojutada rasedust ja/vdi embriio/loote arengut.
Epidemioloogiliste uuringute andmed viitavad raseduse varases staadiumis prostaglandiini siinteesi
inhibiitorite kasutamise tagajérjel tekkivale raseduse katkemise suurenenud riskile ja kardiaalsetele
vadrarengutele. Kardiovaskulaarsete vadrarengute absoluutne risk suurenes vihem kui iihelt
protsendilt ligikaudu 1,5 %-ni. Risk arvatakse suurenevat ka annuse ja ravikestvuse pikenemisega.
Loomuuringutes on ndidatud, et prostaglandiini siinteesi inhibiitorite manustamine tekitab pre- ja
postimplantatsiooni kaotuse ja embriionaalse-loote surmade sagenemist. Lisaks on loomadel, kellele
manustati prostaglandiini siinteesi inhibiitoreid organogeneesi perioodil, tdheldatud sagedamini
erinevaid véararenguid, k.a kardiovaskulaarseid.

Raseduse esimesel ja teisel trimestril ei tohi Recoxa’t manustada, v.a. juhul, kui selleks on absoluutne
vajadus. Kui Recoxa’t kasutab rasestuda piilidev naine voi kasutab seda raseduse esimese ja teise
trimestri ajal, peab annuse hoidma nii viikesel tasemel ja ravi pikkuse nii lithikese kui voimalik.

Kasutatuna raseduse kolmandal trimestril, vdivad kodik prostaglandiini inhibiitorid kutsuda lootel esile:

- kardiopulmonaalse toksilisuse (arterioosjuha enneaegse sulgumisega ja pulmonaalse
hiipertensiooni);

- neerufunktsiooni héire, mis voib progresseeruda neerupuudulikkuseks koos oligo-
hiidramnioniga;

emal ja lootel raseduse 1opul:

- veritsusaja voimaliku pikenemise,

- emakakontraktsioonide parssumise, millega kaasub siinnituse edasiliikkumine v6i pikenemine.

Sellel pdhjusel on meloksikaam raseduse kolme viimase kuu jooksul absoluutselt vastunédidustatud.
Imetamine

Puuduvad andmed, et meloksikaam imenduks rinnapiima. Kuid tema pika poolvéértusaja tdttu ei ole
antud ravim rinnaga toitvale emale valikravim.

4.7 Toime reaktsioonikiirusele

Senini ei ole spetsiaalseid uuringuid toimest autojuhtimisele ja masinate kdsitsemisele 1dbi viidud.
Tuginedes farmakodiinaamilistele omadustele ja teatatud kdrvaltoimetele, on see toime ebatdendoline.
Recoxa kasutamisega seotud négemishéirete, uimasustunde voi teiste kesknérvisiisteemi héirete
tekkimisel, on patsientidel soovitav suurenenud téhelepanu vajavaid tegevusi viltida.

4.8 Kdrvaltoimed

Jargmisi korvaltoimeid on meloksikaami manustamisel teatatud, seoses voimaliku pohjusliku seosega
ravimiga.



Andmed alljargnevate korvaltoimete ja nende esinemissageduse kohta parinevad 3750 patsienti
hoélmanud kliinilistest uuringutest, tablette voi kapsleid manustati annuses 7,5 voi 15 mg kuni 18 kuu
jooksul (keskmine ravi kestus 127 pieva).

Jargmises tabelis on kokku véetud meloksikaami kdrvaltoimed jagatuna MedDRA terminoloogia
klassifikatsiooni alusel esinemissageduste jérgi jirgmiselt: viga sage (>1/10); sage (=1/100 kuni
<1/10); aeg-ajalt (=1/1000 kuni <1/100); harv (=1/10000 kuni < 1/1000); vaga harv (<1/10000),
teadmata (ei saa hinnata olemasolevate andmete alusel).

MedDRA organsisteemi klass Sagedus Kdrvaltoime
Vere ja limfislisteemi héired Sage Aneemia
Aeg-ajalt Vere vormelementide arvu muutused:
leukopeenia, trombotsiitopeenia,
agranulotsiitoos*.
Immuunststeemi héired Harv Anafiilaktilised/anafiilaktoidsed
reaktsioonid
Psiihhiaatrilised haired Harv Meeleolu muutused, unetus ja 6ised
hirmuuneniod
Narvisisteemi héired Sage Pearinglus, peavalu
Aeg-ajalt Vertiigo, tinnitus, unisus
Harv Segasus
Silma kahjustused Harv Niégemishdired, k.a higune ndgemine
Sudame haired Aeg-ajalt Palpitatsioonid, siidamepuudulikkus
Vaskulaarsed haired Aeg-ajalt Vererdhu tous (vt 10ik 4.4),
kuumahood
Respiratoorsed, rindkere ja Harv Agedate astmahoogude tekke algus
mediastiinumi haired atsetiiiilsalitsiiiilhappe v0i teiste
MSPVA-de suhtes eriti tundlikel
isikutel
Seedetrakti héired Sage Diispepsia, iiveldus ja oksendamine,
iilakdhuvalu, kohukinnisus, puhitus,
kShulahtisus
Aeg-ajalt Seedetrakti verejooks (veriroe,

veriokse), peptilised haavandid,
Osofagiit, stomatiit

Harv Seedetrakti perforatsioonid, gastriit,
koliit
Maksa ja sapiteede héired Aeg-ajalt Maksafunktsiooni nditajate médduvad

korvalekalded (nt transaminaaside
aktiivsuse voi bilirubiini sisalduse
suurenemine seerumis)

Harv Hepatiit
Naha ja nahaaluskoe kahjustused Sage Pruuritus, nahal6ove
Aeg-ajalt Urtikaaria, ndo ja kaela dhetus voi
punetus
Harv Stevensi-Johnsoni siindroom ja

epidermise toksiline nekroliiiis**,
angioddeem, bulloosne 166ve, nagu
multiformne eriiteem,
fotosensibilisatsioon

Neerude ja kuseteede héired Aeg-ajalt Naatriumi ja vee retentsioon,
hiiperkaleemia (vt 1digud 4.4 ja 4.5).
Neerufunktsiooni niitajate
kdrvalekalded (nt kreatiniini voi uurea
sisalduse tous seerumis)

Harv Age funktsionaalne neerupuudulikkus




riskifaktoritega patsientidel (vt 15ik
4.4)

Uldised haired ja manustamiskoha Sage Tursed, sh alajdsemete tursed
reaktsioonid

* Meloksikaami ja teisi potentsiaalselt miielotoksilisi ravimeid kasutanud patsientidel on iiksikjuhtudel
teatatud agranulotsiitoosi tekkest.

** rasked nahareaktsioonid: teatatud on Stevensi-Johnsoni siindroomi (SJS) ja epidermise toksilise
nekroliilisi (TEN) esinemisest (vt 151k 4.4).

Koige sagedamini teatatud korvaltoimed on seotud seedetraktiga. Voivad esineda peptilised
haavandid, seedetrakti perforatsioon vdi veritsus, mis monikord, eriti eakatel, voib 16ppeda surmaga
(vt 161k 4.4). Manustamisjargselt on esinenud iiveldus, oksendamine, kohulahtisus, kdhupuhitus,
kohukinnisus, diispepsia, kohuvalu, veriroe, veriokse, haavandiline stomatiit, koliidi ja Crohn’i tove
dgenemine (vt 10ik 4.4). Harvem on tdheldatud gastriiti.

Seoses MSPV A-raviga on teatatud tursetest, hiipertensioonist ja siidamepuudulikkusest.

Kliinilised uuringud ja epidemioloogilised andmed lubavad oletada, et monede MSPV A-de
kasutamine (eriti suurtes annustes ja pika-ajalisel kasutamisel) voib olla seotud arteriaalse tromboosi
juhtude (nt miiokardiinfarkt voi insult) kdrgenenud riskiga (vt 16ik 4.4).

4.9 Uleannustamine

Uleannuse siimptomid on: letargia, unisus, iiveldus, oksendamine, valu iilak&hus. Need siimptomid
uldiselt toetava raviga kaovad. Tekkida v3ib ka seedetrakti verejooks. Raske intoksikatsioon v3ib viia
hiipertensiooni, dgeda neerupuudulikkuse, maksafunktsiooni kahjustumise, hingamisraskuste,
kooma, krampide ja kardiovaskulaarse kollapsini. Seoses MSPV A-de kasutamisega on teatatud
ka anafiilaktilise reaktsiooni tekkest.

Uleannustamise korral teha maoloputus ja manustada iildtugevdavaid vahendeid, sest spetsiaalset
antidooti ei tunta. Kliinilistes uuringutes onnestus ravim elimineerida kiirendatult, kui manustati suu
kaudu kolestiiramiini 4 g kolm korda 66péaevas..

5. FARMAKOLOOGILISED OMADUSED
5.1 Farmakodiinaamilised omadused

Farmakoterapeutiline riihm: mittesteroidsed pdletiku- ja reumavastased ained,
ATC kood: MO1ACO06

Meloksikaam on mittesteroidne poletikuvastane (MSPVA) oksikaamide riihma ravim, millel on
poletikuvastane, valuvaigistav ja palavikku alandav toime.

Meloksikaamil on leitud poletikuvastane aktiivsus poletiku kdikide standardmudelite puhul. Nagu
koikide teiste MSPV A-de puhul, on tdpne toimemehhanism teadmata.

Siiski on teada iiks iihine toimemehhanism kdikidele MSPV A-dele (k.a meloksikaam): vdime
inhibeerida pdletikumediaatorite — prostaglandiinide biosiinteesi.

5.2 Farmakokineetilised omadused

Imendumine

Meloksikaam imendub seedetraktist hésti, mida néitab suur absoluutne biosaadavus (89%) péarast
suukaudset (kapslite) manustamist. Tablettide, suukaudse suspensiooni ja kapslite omastatavus on
vordne.

Pérast meloksikaami iihekordse annuse manustamist tekib suspensiooni manustamisel maksimaalne
plasmakontsentratsioon 2 tunni pérast ja tahkete suukaudsete ravimvormide (kapslid ja tabletid)
manustamisel 5...6 tunni pérast.

Korduva manustamise puhul saabub tasakaalukontsentratsioon 3...5 pieva jooksul. Annustamisega iiks
kord 60pédevas kaasneb suhteliselt vdike ravimi kontsentratsioonide kdikumine vereplasmas
vahemikus 0,4...1,0 mikrogrammi/ml 7,5 mg annuste korral ja 0,8...2,0 mikrogrammi/ml 15 mg




annuste korral (vastavalt Cmin ja Cmax tasakaalukontsentratsiooni seisundis). Meloksikaami
maksimaalne kontsentratsioon plasmas tasakaalu seisundi korral saabub pérast tableti, kapsli ja
suukaudse suspensiooni manustamist vastavalt 5...6 tunni jooksul.

Pikaajalise, iile aasta kestva raviga, piisivad ravimi samasugused kontsentratsioonid nagu siis, kui
tasakaalukontsentratsioon on alles esmaselt saavutatud. Samaaegne toidu tarvitamine ei muuda
suukaudselt manustatud meloksikaami imendumise ulatust.

Jaotumine

Meloksikaam seondub viga tugevasti plasmavalkudega, peamiselt albumiiniga (99%). Meloksikaam
tungib siinoviaalvedelikku, kus tema kontsentratsioon on ligikaudu pool plasmakontsentratsioonist.
Jaotusruumala on viike, keskmiselt 11 1. Individuaalne erinevus on 30...40% piirides.

Biotransformatsioon

Meloksikaam metaboliseerub mérkimisvairselt maksas. Uriinis on identifitseeritud 4 erinevat
metaboliiti, mis k6ik on farmakodiinaamiliselt inaktiivsed. Peamine metaboliit, 5’-
karboksiimeloksikaam (60% annusest), moodustub oksiideerimisel vahemetaboliidist 5’-
hiidroksiimetiiiilmeloksikaamist, mis samuti eritub véhesel médral (9% annusest). In vitro uuringud on
ndidanud, et CYP 2C9 omab sellel metabolismiteel olulist tdhtsust ning vihesel miiral toetab seda ka
isoensiiim CYP 3A4. Kahe iilejadnud metaboliidi, mille proportsioon manustatud annusest on
vastavalt 16% ja 4%, moodustumine on seotud arvatavasti patsiendi peroksiidaasi aktiivsusega.

Eritumine

Meloksikaam eritub eeskitt metaboliitidena, mida leidub vordses koguses nii uriinis kui véljaheites.
Alla 5% 66pédevasest annusest eritub muutumatult véljaheitega, kuid uriinis on tuvastatud ainult
algiihendi jalgi.

Keskmine eliminatsiooni poolvéértusaeg on ligikaudu 20 tundi.

Totaalne plasmakliirens on keskmiselt 8 ml/min.

Lineaarsus/mittelineaarsus
Pérast suukaudset voi lihasesisest meloksikaami terapeutiliste annuste (7,5...15 mg) manustamist on
aine farmakokineetika lineaarne.

Patsientide erigrupid

Maksa-/neerupuudulikkus

Maksa- ega kerge voi keskmise astme neerupuudulikkus ei avalda olulist toimet meloksikaami
farmakokineetikale. Loppstaadiumi neerupuudulikkuse korral v3ib jaotusruumala suurenemine
pohjustada vaba meloksikaami kontsentratsiooni tdusu. Sellisel juhul ei tohi iiletada 66pdevast annust
7,5 mg (vt 101k 4.2).

Eakad
Eakatel inimestel oli keskmine plasma kliirens tasakaalukontsentratsiooni korral veidi aeglasem kui
noorematel tdiskasvanutel.

5.3 Prekliinilised ohutusandmed

Meloksikaami toksikoloogilised omadused on prekliinilistes uuringutes osutunud sarnasteks teiste
MSPVA-dega: kahel loomaliigil avaldus gastrointestinaalne haavandumine ja erosioon ning
pikaajalistes uuringutes suurte annustega neeru papillaarnekroos.

Rottidega ldbiviidud suukaudsed reproduktsioonitoksilisuse uuringud on ndidanud ovulatsioonide
viahenemist ja implantatsioonide parssimist ning embriiotoksilisi toimeid (suurenenud resorptsioon)
emasloomale toksiliste annuste korral 1 mg/kg ja iile selle. Rottide ja kiiiilikutega l&biviidud
reproduktsioonitoksilisuse uuringutes ei ilmnenud teratogeensust suukaudsete annuste puhul kuni 4
mg/kg rottidel ning 80 mg/kg kiiiilikutel.

Kahjustavad annused {iletasid kliinilise annuse (7,5...15 mg) 5- kuni 10-kordselt, arvestatuna mg/kg
pohinevate annuste alusel (75 kg inimesel).



Tiinuse 16puperioodil on kirjeldatud prostaglandiini siinteesi inhibiitoritele omaseid lootetoksilisi toimeid.
Meloksikaam ei osutunud mutageenseks ei in vivo ega in vitro katsetes.
Kartsinogeenset toimet ei tdheldatud hiirtel ega rottidel kliinilisest suuremate annuste kasutamisel.
6. FARMATSEUTILISED ANDMED

6.1 Abiainete loetelu

laktoosmonohiidraat,

mikrokristalne tselluloos,

kolloidne veevaba rianidioksiid,

magneesiumstearaat,

naatriumtsitraatdihiidraat,

krospovidoon (tiilip A).

6.2 Sobimatus

Ei kohaldata.

6.3 Kdlblikkusaeg

3 aastat.

6.4 Séilitamise eritingimused

See ravimpreparaat ei vaja sdilitamisel eritingimusi.

6.5 Pakendi iseloomustus ja sisu

Valge labipaistmatu PVC/PVDC/AI blister, pakendi infoleht, pappkarp.
Pakendi suurus:

Recoxa 7,5: 10, 20, 30, 60 ja 100 tabletti

Recoxa 15: 10, 20, 30, 60 ja 100 tabletti

Koik pakendi suurused ei pruugi olla miiiigil

6.6 Erihoiatused ravimpreparaadi havitamiseks

Erinduded puuduvad.

7. MUUGILOA HOIDJA

Zentiva k.s.,

U kabelovny 130,

Dolni Mécholupy, 102 37,
Prague,

TSehhi Vabariik

8. MUUGILOA NUMBRID

RECOXA 7,5: 490105
RECOXA 15: 490005



9. ESMASE MUUGILOA VALJASTAMISE/MUUGILOA UUENDAMISE KUUPAEV

26.08.2005/02.11.2009

10. TEKSTI LABIVAATAMISE KUUPAEV
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