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I- IDENTIFICAGAO DO MEDICAMENTO

piroxicam
Medicamento Genérico, Lei n° 9.787, de 1999

APRESENTACOES
Capsulas de 20 mg: embalagem com 15 cépsulas.

VIA DE ADMINISTRAQ/:\O: ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 12 ANOS

COMPOSICAO

Cada capsula de 20 mg contém:
piroxicam ..........cccoeeeeenn. 20 mg
Excipientes*q.S.p......ccceevueen. 1 cépsula
*lactose

II- INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICAGOES

O piroxicam capsula de 20 mg é um anti-inflamataéo esteroide (AINE), indicado para uma variedieleondi¢des que requeiram atividade anti-
inflamatoria e/ou analgésica, tais como: artritentatoide, osteoartrite (artrose, doenca articubgyederativa), espondilite anquilosante, distarbios
musculo-esqueléticos agudos, gota aguda, dor pEiatdpa e pos-traumatica e para o tratamentostaetiorreia primaria em pacientes maiores de
12 anos.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em um estudo multicéntrico, duplo-cegipuble-dummy e de grupos paralelos, conduzido em cinco paiseButapa, 224 pacientes adultos
randomizados com problemas musculo-esqueléticodoag(entorses ou tendinite) receberam dose Unicpirdeicam de dissolugdo rapida —
piroxicam SL (108 pacientes receberam 40 mg nosgids 2 dias e 20 mg nos dias seguintes) ou cargus de diclofenaco com revestimento
entérico (116 pacientes receberam 50 mg durantefeigbes 3 vezes ao dia por 2 dias e, entdo, &\w&az dia até o fim do tratamento). Em cada
visita médica foram avaliados os parametros déficcomo dor ao realizar um movimento, mudangasimtemas gerais desde a Ultima consulta,
sensibilidade a palpacao, habilidade de realizeidaties especificas e restricdo de movimentossti® alivio da dor foi observado meia hora ap6s
a primeira dose e se manteve durante as 24 hosados@ em ambos os grupos tratados. Na opinidingestigadores e pacientes a impresséo global
da eficacia para ambos os grupos foi consideradaoboexcelente na maioria dos casos de tor¢oes.dPeaso de tendinite, no entanto, tanto os
investigadores guanto os pacientes consideraraficézia de piroxicam dissolugdo rapida melhor quioaliclofenaco revestido. A incidéncia de
eventos adversos relacionados aos farmacos f@%ephra o piroxicam e de 18% para o diclofenacestéo.

Os eventos adversos relatados possivelmente netaitis ao estudo foram de 7% para o piroxicam e & @ diclofenaco. Estes resultados
demonstram que a eficacia e tolerabilidade de jmaox SL sdo comparaveis as do diclofenaco reveptada o tratamento de problemas musculo-
esqueléticos agudos.

Foi realizado um estudo envolvendo 64 pacientesadita renal aguda para avaliar os efeitos tertagpiude piroxicam intramuscular 40 g sus

75 mg de diclofenaco sédico intramuscular, ambosdese Unica. O grau de dor foi analisado segunéiscala Visual Andloga. O piroxicam
intramuscular pode ser usado com sucesso no tnatarde colica renal aguda e apresenta inicio de ragds rapido e efeito prolongado em relacéo
ao diclofenaco sodico.

Um estudo multicéntrico em larga escala, aberto,cofnparativo, avaliou 3.629 pacientes portadogadismenorreia primaria, virgens de
tratamento ou com resposta insatisfatéria a anatggsonvencionais. Administrou-se 40 mg de piraxiq2 cipsulas) durante dois ciclos
menstruais consecutivos, em dose Unica diaria posrziros dias do fluxo menstrual ou no iniciodd®, e 20 mg (1 capsula) no 3°, 4° e 5° dias,
caso necessario. No final do tratamento, 99% deismtas referiram estar assintomaticas ou melh@®sesultados foram considerados pelo
investigador como excelentes ou bons em 92% dasrpes. Apenas 2 pacientes tiveram de interrompetamento devido a reacdes adversas
significativas. Assim sendo, o piroxicam é basta&fieaz e bem tolerado no tratamento da dismerzoprainaria.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades Farmacodinamicas

O piroxicam é um agente anti-inflamat6rio ndo estler que possui também propriedades analgésicasp&éticas. Edema, eritema, proliferacéo
tecidual, febre e dor podem ser inibidos em anirdaisaboratério pela administracdo de piroxicanefiEaz independentemente da etiologia da
inflamacéo.

Embora o mecanismo de ag&o de piroxicam ndo dejaiente conhecido, estudos isolaésitro e in vivo mostraram que piroxicam interage em
vérias etapas da resposta imune e da inflamagicatda:

- inibicdo da sintese de prostanoides, incluindarastaglandinas, por inibicéo reversivel da enzird@oxigenase;

- inibicao da agregacao dos neutrdfilos;

- inibicdo da migragao das células polimorfonu@ea mondcitos para a area de inflamacéo;

- inibicdo da liberacdo de enzimas lisossomaigdedcitos estimulados;

- inibicdo da formacé&o do &nion superoxido pelandéilo;

- reducdo da producao do fator reumatoide sistémio fluido sinovial em pacientes com artrite ratgite soro-positiva.
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Ficou estabelecido que piroxicam n&o atua pelenakicao do eixo hipofise-adrenal. Estudwositro ndo revelaram qualquer efeito negativo sobre o
metabolismo cartilaginoso.

Em estudos clinicos, piroxicam mostrou-se efican@@analgésico em dores de varias etiologias (jads¥a, pds-episiotomia e pos-operatdrio). O
inicio da analgesia é imediato.

Em dismenorreia primaria, os niveis aumentadosa&gylandinas endometriais causam hipercontradiéiditerina, resultando em isquemia uterina
e consequente dor. O piroxicam, como um potenbédioi da sintese das prostaglandinas, demonstduzireesta hipercontratilidade uterina e ser
eficaz no tratamento da dismenorreia primaria.

Propriedades farmacocinéticas

Absorcéo e Distribuicéo

O piroxicam € bem absorvido ap6s a administracalo 6om a ingestéo de alimentos, had uma leve digéiowina velocidade da absorgdo, porém néo
atinge a extensdo da mesma. Concentragdes plaasnéstaveis sdo mantidas durante o dia com apemasdministracdo diaria. Tratamento
continuo com 20 mg/dia, durante um ano, produzisiisanguineos similares aos observados depoiscdecado osteady state (estado de
equilibrio).

As concentracdes plasmaticas do farmaco séo piopers nas doses de 10 mg e 20 mg e geralmentecatvao pico dentro de 3 a 5 horas ap6s a
administracéo. A dose Unica de 20 mg geralmentéugraiveis de pico plasmaético de piroxicam de 1%5nacg/mL, enquanto que a concentracao
plasmatica maxima do farmaco, apds ingestdo diénéinua de 20 mg de piroxicam, usualmente seiisgabntre 3 e 8 mcg/mL. A maioria dos
pacientes alcanca niveis plasmaticos estaveiscdéetr a 12 dias.

O tratamento com dose de ataque de 40 mg/dia mosips 2 dias, seguida de 20 mg/dia nos dias gules¢es, permite uma alta porcentagem de
alcance (aproximadamente 76%) dos niveigehely state imediatamente ap6s a segunda dose. Os nivetsatly state, a area sob a curva e a meia-
vida de eliminacdo séo similares aos obtidos agidsrastracdo de 20 mg diarios.

O estudo comparativo da biodisponibilidade de dosékiplas de piroxicam nas formas cépsulas e&u@tmostrou que, apés a administragéo
intramuscular de piroxicam, o nivel plasmaticodiginificantemente maior do que os obtidos com it@gede capsula durante os 45 minutos apés a
administragao no primeiro dia, durante os 30 mimuatsegundo dia e os 15 minutos no sétimo diduas formulacdes sédo bioequivalentes.

Metabolismo e Eliminagéo

O piroxicam é extensamente metabolizado, sendongereos de 5% da dose diaria é excretada de fornligrada na urina e nas fezes. O
metabolismo do piroxicam é predominantemente mediéal citrocromo P450 CYP2C9 no figado. Uma impugavia metabdlica é a hidroxilagéo
do anel piridil do piroxicam, seguida por conjugag@®m acido glicurbnico e eliminagdo urinaria. pe de meia-vida plasmatica é de
aproximadamente 50 horas no homem.

O piroxicam deve ser administrado com cautela emieptes com conhecida ou suspeita deficiéncia dé°2C09, baseados no histérico
prévio/experiéncia com outros substratos CYP2C% uez que podem apresentar niveis plasmaticosaitmsnais devido a redugdo dearance
metabdlico. (vide o item 5. Adverténcias e PrecaagdMetabolizadores Lentos dos Substratos CYP2C9).

Farmacogenética

A atividade de CYP2C9 é reduzida em individuos paiimorfismos genéticos como os polimorfismos CYBPZCe CYP2C9*3. Dados limitados
de dois relatdrios publicados mostraram que oseptas com gendtipos CYP2C9*1/*2 heterozigético jn€P2C9*1/*3 heterozigotico (n=9) e
CYP2C9*3/*3 homozigético (n=1) mostraram niveist&isicos de piroxicam 1,7; 1,7 e 5,3 mais altospgesvamente, que 0s pacientes com
CYP2C9*1/*1 (n=17, gendtipo metabolizador normadps a administracéo de uma dose oral Unica. Osegalnédios da meia-vida de eliminagio
de piroxicam dos pacientes com genétipos CYP2C3*1i=9) e CYP2C9*3/*3 (n=1) foram 1,7 e 8,8 vezeaiores que dos pacientes com
CYP2C9*1/*1 (n=17).

Estima-se que a frequéncia do genétipo homozigd8t8 seja de 0% a 5,7% em varios grupos étnicos.

Dados de Seguranca Pré-clinicos

Estudos de toxicidade subagudos e crénicos foralizados com ratos, camundongos, cdes e macaeoslaudoses que variavam de 0,3 mg/kg/dia
a 25 mg/kg/dia. A Ultima dose € aproximadamenteed®@s a dose recomendada para humanos. A Unidegiatobservada foi caracteristicamente
associada com a toxicidade em animais por AINES;ésnecrose papilar renal e lesdo gastrintestdelmacacos mostraram-se os mais resistentes
para tais efeitos, enquanto os cées, os mais sensiv

4, CONTRAINDICAGOES

O piroxicam € contraindicado nos seguintes casos:

- Pacientes com histérico de ulceragdo, sangranoenperfuracéo gastrintestinal.

- Pacientes com Ulcera péptica ativa ou hemorgaggintestinal.

- Pacientes com hipersensibilidade conhecida axipam ou a outros componentes da férmula. H4 pitede sensibilidade cruzada com &cido
acetilsalicilico e outros AINEs. O piroxicam naodpaser administrado a pacientes que desenvolvesam, 6lipo nasal, angioedema ou urticaria
induzidas pelo uso de &cido acetilsalicilico ou@sIAINES.

- No tratamento da dor no perioperatério de cieupgira revascularizagdo do miocardio.

- Pacientes com insuficiéncia renal e hepaticaggrav

- Pacientes com insuficiéncia cardiaca grave.

Este medicamento é contraindicado para menores d@ Anos.
5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Deve-se evitar o uso concomitante de FlamostatAidifs sistémicos ndo-aspirina, incluindo os inibeoda COX-2. O uso ocncomitante de dois
AINES sistémicos podem aumentar a freqiiéncia d@asogastrintestinais e sangramento.
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Efeitos Cardiovasculares

Os AINEs podem causar o aumento do risco de delsemento de eventos cardiovasculares trombéticassénfarto do miocardio e derrame, que
podem ser fatais. O risco pode aumentar com a @ordg uso. Pacientes com doenca cardiovasculampesg&r sob risco maior. A fim de
minimizar o risco potencial de eventos adversosiceasculares em pacientes tratados com piroxickave-se utilizar a menor dose eficaz e o
tratamento deve ser feito no menor tempo posditéticos e pacientes devem estar alertas para owddgenento de tais eventos, mesmo na
auséncia de sintomas cardiovasculares préviosa€lernes devem ser informados dos sinais e/ounsagtala toxicidade cardiovascular séria e da
conduta caso ocorram (vide item 4. Contraindicggdes

Hipertenséo

Assim como todos os AINEs, piroxicam pode levarirsioio de uma hipertenséo ou piora de hipertens&@expstente, ambos os quais podem
contribuir para o aumento da incidéncia de evenswdiovasculares. Os AINES, incluindo piroxicamyeta ser usados com cautela em pacientes
com hipertenséo. A pressédo sanguinea deve sedos&@ente monitorada no inicio e durante o tratieam piroxicam.

Retencé&o de Liquido e Edema

Assim como com outros farmacos conhecidos porriailsintese de prostaglandinas, foi observadag@ete liquido e edema em alguns pacientes
recebendo AINEs, incluindo piroxicam. Portantoppicam deve ser utilizado com cautela em pacietiascomprometimento da fungéo cardiaca e
outras condi¢es que predisponham, ou piorem ptdagao de liquidos. Pacientes com insuficiéncidi@asa congestiva preexistente ou hipertensao
devem ser cuidadosamente monitorados.

Efeitos Gastrintestinais

Os AINEs, incluindo piroxicam, podem causar reag@ibgersas gastrintestinais sérias incluindo infiinasangramento, ulceragdo e perfuragdo do
estdbmago, intestino delgado ou grosso, que podatserA administracdo de doses superiores a 2@anglia leva a um aumento do risco de efeitos
colaterais gastrintestinais. Evidéncias de estumuservacionais sugerem que piroxicam pode estaiciad® com alto risco de toxicidade
gastrintestinal grave, em relacéo a outros AINEso®rrer sangramento ou ulceragéo gastrintestimahte o tratamento com piroxicam, o uso do
medicamento deve ser interrompido. Os pacientes roaior risco de desenvolverem este tipo de congdizaastrintestinal com AINEs séo os
idosos, pacientes com doenga cardiovascular, fgasierilizando acido acetilsalicilico concomitanégrie ou, pacientes com histdria anterior ou
ativa de doenca gastrintestinal, como ulceracdmramento gastrintestinal ou condigdes inflamasdriortanto, piroxicam deve ser utilizado com
cautela nestes pacientes (vide item 4. Contraipdésae item 8. Posologia e Modo de Usar).

Efeitos Renais

Em raros casos os AINEs podem causar nefrite tigiads glomerulite, necrose papilar e sindromerdtefa. Os AINEs inibem a sintese de
prostaglandinas renais que servem para manterfas@ierrenal em pacientes com fluxo sanguineo enalume sanguineo diminuidos. Nesses
pacientes, a administragdo de AINEs pode precigiéacompensagao renal evidente que é tipicameguelaede recuperacéo para o estado de pré-
tratamento apds descontinuacdo da terapia com ARdEientes sob maiores riscos séo aqueles comicidaafa cardiaca congestiva, cirrose
hepética, sindrome nefrética e doenga renal aparEsses pacientes devem ser cuidadosamente mdogcenquanto estiverem sendo tratados com
AINEs.

Deve-se ter cautela ao iniciar o tratamento coroxjmam em pacientes com desidratacdo grave. Tansieédeve ter cautela em pacientes com
disfuncao renal (vide item 4. Contraindicagées).

Devido a extensa excregdo renal e biotransformal@fiqiroxicam, a menor dose de piroxicam deve sersiderada em pacientes com
comprometimento da fung&o renal e elas devem seladosamente monitoradas (vide item 4. Contraigdies e item 3. Caracteristicas
Farmacoldgicas — Propriedades Farmacocinéticas).

Insuficiéncia Hepatica

Os efeitos de doenga hepatica na farmacocinétiggrodicam ndo foram estabelecidos. Porém, umadposgbstancial da eliminacédo de piroxicam
ocorre através do metabolismo hepéatico. Consequente, pacientes com doenca hepatica podem necefsitioses mais reduzidas de piroxicam
quando comparados a pacientes com funcao hepéticeah

Efeitos hepaticos

Piroxicam pode causar hepatite fatal e ictericigesar de tais reacdes serem raras, se testes andenfancao hepatica persistirem ou piorarem, se
sinais e sintomas clinicos consistentes com dokeegatica surgirem, ou se manifestacdes sistémamaseoem (ex. eosinofilia, rash, etc), o uso de
piroxicam devera ser descontinuado.”

Reagbdes Cutaneas

Foram relatadas muito raramente em associacdooadeusINEs, incluindo piroxicam, reacdes cutaneéais, algumas fatais, incluindo dermatite
esfoliativa, sindrome de Stevens-Johnson e neerépalérmica toxica. Os pacientes parecem estama@ly risco de desenvolverem estas reagdes
no inicio do tratamento; o inicio da reagdo ocameemaioria dos casos, no primeiro més de trataméhipiroxicam deve ser descontinuado ao
primeiro sinal deash cutaneo, lesdo da mucosa ou qualquer outro sirf@pdesensibilidade.

Efeitos Oftalmoldgicos
Devido aos relatos de alteracdes oculares encastremn AINES, é recomendado que pacientes comms@pea desenvolverem estas alteragoes,
facam avaliacao oftalmoldgica, durante o tratamenoto piroxicam.

Metabolizadores Lentos dos Substratos CYP2C9

Pacientes comprovadamente ou suspeitos de serezhotizadores lentos de CYP2C9 com base em hisigperiéncia prévia com outros substratos
CYP2C9 devem receber piroxicam com cautela, passpacientes podem ter niveis plasmaticos anornmiémedtos devido a menor eliminagao
metabolica (vide item 3. Caracteristicas Farmadcé®y- Propriedades Farmacocinéticas — Farmacaggnét
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Uso com Anticoagulantes Orais

O uso concomitante de AINES, incluindo piroxicammcanticoagulantes orais aumenta o risco de saegtargastrintestinal e ndo-gastrintestinal e,
deve ser administrado com cautela. Anticoagulaates incluem varfarina/tipo cumarina e modernoscaagulantes orais (p. ex., apixabana,
dabigatrana e rivaroxabana). A anticoagulacao/INBaer monitorada em pacientes utilizando antideate varfarina/tipo cumarina (vide item 6.
Interacbes Medicamentosas).

Geral

Como com outros AINEs, pode ocorrer reagdo anafildm pacientes sem exposicao prévia a piroxibiin.deve ser administrado a pacientes que
ja desenvolveram reag@es de hipersensibilidadeido 4cetilsalicilico. Anafilaxia ocorre em paciemiasmaticos que desenvolveram rinite, com ou
sem polipos nasais, ou que apresentaram broncoespgave e potencialmente fatal apds administreedrido acetilsalicilico ou outros AINEs.

As diferentes formas farmacéuticas de piroxicanpggkas, comprimidos solGveis, comprimidos de diggm instantanea, supositérios e solugdo
intramuscular) devem ser administradas apenasvigelde administragdo indicada. A solugé&o injet@lele ser aplicada somente via intramuscular
(no musculo) e nunca na veia.

Fertilidade

Baseado no mecanismo de ag&o, o uso de AINEs,ndolpiroxicam, pode atrasar ou evitar a rupturddlieulos ovarianos, a qual tem sido
associada com infertilidade reversivel em algumalbenes. A descontinuagdo do uso de AINEs, incluipidoxicam em mulheres com dificuldades
de engravidar ou que estdo sob investigacdo deilidixde deve ser considerada.

Uso durante a Gravidez

Apesar de ndo terem sido observados efeitos témittzs em testes com animais, o uso de piroxicaantiia gravidez ndo é recomendado. O
piroxicam inibe a sintese e liberacéo das prostdgias através de uma inibicédo reversivel da eneioh@oxigenase. Este efeito, assim como ocorre
com outros AINEs, foi associado a uma incidéncigomde distocia e parto retardado em animais quantfsmaco é administrado até o final da

gravidez. AINEs também podem induzir ao fechamprgématuro do ducto arterioso em criangas.

Inibicdo da sintese de prostaglandina pode adversanafetar a gravidez. Dados de estudos epidegigok sugerem um aumento do risco de

aborto espontaneo ap6s o uso de inibidores dessideeprostaglandina no inicio da gravidez. Em aisina administragéo dos inibidores de sintese
de prostaglandina mostrou um aumento das perdae prs-implantacao.

O piroxicam é um medicamento classificado na catega C de risco de gravidez. Portanto, este medicam® n&o deve ser utilizado por
mulheres gravidas sem orientacdo médica ou do cirgido-dentista.

Uso durante a Lactacdo

A presenca de piroxicam no leite materno foi veaifia durante o tratamento inicial e o de longagdarg52 dias). A concentracdo de piroxicam no
leite materno é aproximadamente 1% a 3% a do plasaterno. Durante o tratamento, ndo houve acUrmeufgirdxicam no leite em comparacéo ao
plasma. O piroxicam ndo é recomendado durantea;km, pois a seguranga clinica de seu uso emnfestainda néo foi estabelecida.

Efeito na Habilidade de Dirigir ou Operar Maquinas
O efeito de piroxicam sobre a habilidade de dirgioperar maquinas néao foi estudado.

USO EM IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO
Uso em idososcomo com qualquer AINE, deve-se ter cautela narranto de idosos com piroxicam.

Uso em criancasndo foram realizados estudos controlados em pasieménores de 12 anos.

Uso em pacientes com insuficiéncia hepéaticama vez que uma porgdo substancial da eliminacgwrdeicam ocorre através do metabolismo
hepético, pode haver necessidade de redugdo dévittsétem 5. Adverténcias e Precaucdes).

Uso em pacientes com insuficiéncia renahdo avaliado em pacientes com insuficiéncia rdPatientes com dano renal leve a moderado néo
necessitam de ajuste de dose. Porém, as propreeffadeacocinéticas de piroxicam em pacientes cenfiziéncia renal grave ou agueles recebendo
hemodialise ndo sédo conhecidas.

Grupos étnicos:néo foram identificadas diferencas farmacocinétiasdo a diferenga de grupos étnicos.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

- &cido acetilsalicilico:assim como outros AINEs, o uso de piroxicam emaas#@o ao acido acetilsalicilico, ou o uso concanté de dois AINES,
ndo é recomendado, pois ndo existem dados adegpadmsse demonstrar que a combinagdo produza refddicia do que aquela atingida
conseguida com o farmaco em separado, e o potgacamleacdes adversas é aumentado.

Estudos em humanos demonstraram que o uso conotenite piroxicam e acido acetilsalicilico resultam reducédo dos niveis plasmaticos do
piroxicam em cerca de 80% dos valores normais.

O piroxicam interfere no efeito antiplaquetario @spirina em baixa dosagem e pode, assim, intenfieritratamento profilatico de doenca
cardiovascular com aspirina.

- Anticoagulantes: sangramento foi raramente relatado com piroxicaanda administrado a pacientes recebendo anticoagalaumarinicos. Os
pacientes devem ser monitorados cuidadosamentegpimoxicam e anticoagulantes orais forem adnrauists concomitantemente.

O piroxicam, assim como ocorre com outros AINERm)idui a agregacéo plaquetéria e prolonga o temmadgramento. Este efeito deve ser levado
em conta sempre que o tempo de sangramento fontiedelo.
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- Antiacidos: o uso concomitante de antiacidos néo interfere@®miveis plasmaticos de piroxicam.

- Anti-hipertensivos incluindo os diuréticos, inibidaes da enzima conversora da angiotensina (ECA), aagonistas da angiotensina Il e
betabloqueadores:os AINEs podem diminuir a eficacia dos diuréticoslee outros farmacos anti-hipertensivos incluindibidores da ECA,
antagonistas da angiotensina Il e betabloqueadd®gs pacientes com comprometimento da fungéo (poalex., pacientes desidratados ou idosos
com a fungdo renal comprometida), a co-administraigiinibidores da ECA ou de antagonistas da amgota lle/ou diuréticos com inibidores da
ciclooxigenase, pode aumentar a deterioracédo d#@durenal, incluindo a possibilidade de insufici@menal aguda, que é geralmente reversivel.

A ocorréncia destas interagcdes deve ser consideradaacientes sob administragdo de piroxicam camétittos, inibidores da ECA ou de
antagonistas da angiotensina |l e/ou diuréticostaRm, a administracdo concomitante destes meeit@® deve ser feita com cautela,
especialmente em pacientes idosos. Os pacientesndesr adequadamente hidratados e deve-se avak@easidade de monitoramento da fungéo
renal no inicio do tratamento concomitante e pé&@dente.

- Glicosideos cardiacos (digoxina e digitoxina)os AINES podem exacerbar a insuficiéncia cardieedyzir a taxa de filtracdo glomerular e
aumentar os niveis de glicosideos plasmaticos.o@arscomitante de digoxina ou digitoxina ndo afetmncentracdo plasmatica de piroxicam nem
da digitoxina ou da digoxina.

- cimetidina: resultados de dois estudos mostraram um pequenenanima absorgdo de piroxicam ap6s administrac@&omiidina, mas ndo houve
alteracdo significativa nos parametros de elimioagd cimetidina aumenta a area sob a curva (AWgGP-e Cmax de piroxicam em
aproximadamente 13% a 15%. N&o houve diferencéfisaiva nas constantes de eliminacéo e na meia-W pequeno, mas significativo aumento
na absorgao ndo constitui significado clinico.

- colestiramina: colestiramina mostrou aumentaclearance oral e diminuir a meia-vida do piroxicam. Para dioii esta a interacéo, é prudente
administrar piroxicam pelo menos 2 horas antes loorés depois de administrar a colestiramina.

- Corticosteroides:aumento do risco de ulcera¢é@o gastrintestinal ngraaento.

- ciclosporina: aumento do risco de nefrotoxicidade.

- litio e outros agentes ligantes a proteinagiroxicam possui alta ligagao proteica e, assindepeslocar outros farmacos ligados as proteinas. O
médico deve estar atento para altera¢cdes na pasa@agndo administrar piroxicam a pacientes readbéarmacos de alta ligagéo proteica. Foi
relatado que AINES, incluindo piroxicam, aumentansteady state dos niveis plasmaticos do litio. E recomendavel gsses niveis sejam
monitorados quando a terapia com piroxicam foriauia, ajustada ou descontinuada.

- metotrexato: quando anetotrexato for administrado concomitantemente AdNES, incluindo piroxicam, os AINEs podem diminaireliminacao

do metotrexato, resultando em aumento dos nivasrgEticos de metotrexato. Recomenda-se cuidadeciakpente em pacientes recebendo altas

doses de metotrexato
- tacrolimo: possibilidade de aumento do risco de nefrotoxi@dguhndo AINEs sdo coadministrados com tacrolimo.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
O piroxicam capsula deve ser conservado em tenyparambiente (entre 15 e 30°C), protegido da lumielade.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:da embalagem.
N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Caracteristicas do produto: Capsula de gelatina dur
Céapsula de coloracéo vermelho escuro e branco édingy amarelado e inodoro.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Cada capsula de piroxicam contem o equivalentera@@e piroxicam. As reac8es adversas podem sémiréuas utilizando a menor dose eficaz
para o controle dos sintomas no menor tempo danteatto possivel.

Uso em Pacientes com Artrite reumatoide, osteoarte (artrose, doenca articular degenerativa) e espdilite anquilosante: A dose inicial
recomendada é de 20 mg ao dia, em dose Unica. éimdbs pacientes pode ser mantida com 20 mgaadJdi pequeno grupo pode ser mantido
com 10 mg ao dia, enquanto outros podem necedsitd® mg em dose Unica ou fracionada. A admingtragolongada de doses de 30 mg ou mais
ocasiona um risco maior de efeitos colaterais igésstinais (vide item 5. Adverténcias e PrecaugdEteitos Gastrintestinais).

Uso em Pacientes com Gota agud@®evido ao seu perfil de seguranca gastrintestivide (item 4. Contraindicagbes e item 5. Advertén@@a
Precaucdes), piroxicam ndo deve ser usado em atasde primeira linha de gota aguda quando unEAdNndicado. Pelo mesmo motivo, néo
deve ser usado no tratamento de gota aguda emmescieom maior risco de desenvolver eventos advegastrintestinais graves (vide item 5.
Adverténcias e Precaucdes). Iniciar a terapia com tnica dose de 40 mg ao dia, seguida nos préxnac8 dias por 40 mg/dia, em dose Unica ou
fracionada.

O piroxicam néo é indicado para o tratamento pgadio da gota.

Uso em Pacientes com Disturbios musculoesquelétiagudos:Devido ao seu perfil de seguranga gastrintestindé (item 4. Contraindicagdes e
item 5. Adverténcias e Precauges), piroxicam @@ der usado em tratamentos de primeira linhastigrlsios musculoesqueléticos agudos quando
um AINE é indicado. Pelo mesmo motivo, ndo deveusado no tratamento de distirbios musculoesqeesétigudos em pacientes com maior risco
de desenvolver eventos adversos gastrintestiraeg(vide item 5. Adverténcias e Precaucdes).
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Deve-se iniciar a terapia com 40 mg ao dia, nangiros 2 dias, em dose Unica ou fracionada. Paraaos4 dias restantes, a dose deve ser reduzida
para 20 mg ao dia.

Uso em Pacientes com Dor poés-traumatica e pds-op&ida: A dose inicial recomendada € de 20 mg/dia em dog=.UNos casos em que se
deseja um efeito mais rapido, pode-se iniciar conmg/dia nos dois primeiros dias, em dose Unic&amionada. Posteriormente, a dose deve ser
reduzida a 20 mg/dia.

Uso em Pacientes com Dismenorreia primariaDevido ao seu perfil de seguranga gastrintestiviale (item 4. Contraindicagdes e item 5.
Adverténcias e Precaugdes), piroxicam ndo deveisaio em tratamentos de primeira linha de dismeimogquando um AINE é indicado. Pelo
mesmo motivo, ndo deve ser usado no tratamentdsdeedorreia em pacientes com maior risco de desenveventos adversos gastrintestinais
graves (vide item 5. Adverténcias e Precaugdesjnmigue surgirem os sintomas, iniciar com a dosemendada de 40 mg em dose Unica diaria nos
dois primeiros dias do periodo menstrual e, sesséc®, 20 mg/dia em dose Unica diéria no 3°,58°das.

Dose Omitida: Caso o paciente se esqueca de tomar piroxicamraddestabelecido, deve fazé-lo assim que lemBraretanto, se ja estiver perto
do horéario de tomar a préxima dose, deve descamsidelose esquecida e tomar a proxima. Neste cagmsgiente ndo deve tomar a dose duplicada
para compensar doses esquecidas. O esquecimeaitselpode comprometer a eficacia do tratamento.

Este medicamento ndo deve ser partido, aberto ou stigado.

Modo de usar

O piroxicam, na forma oral (capsulas), pode selutielg inteiro, diretamente com um pouco de liquido

Na administracdo combinada é importante observaraqdose total diaria administrada de piroxicanfonama céapsula ndo deve exceder a dose
maxima diaria recomendada para cada indicagéo.

9. REACOES ADVERSAS

O piroxicam em geral € bem tolerado. Sintomas igésstinais séo os mais frequentemente encontragesar de na maioria dos casos néo interferir
no curso da terapéutica.

AvaliagGes objetivas da aparéncia da mucosa gastrida perda sanguinea intestinal mostram que 2fiarde piroxicam, em doses Unicas ou
fracionadas, sdo significantemente menos irritaadetsato gastrintestinal que o acido acetilsadicil

Sanguineo e linfaticoanemia, anemia aplastica, eosinofilia, anemia hi¢icel leucopenia, trombocitopenia.

Imunolégico: anafilaxia, "doenca do soro".

Metabolismo e nutricional: anorexia, hiperglicemia, hipoglicemia, retencadigeidos.

Psiquiatrico: depressao, pesadelos, alucinacGes, insdnia, confusdtal, alteragées do humor, irritagao.

Sistema Nervosomeningite asséptica, tontura, cefaleia, parestesimléncia, vertigem.

Vis&o: visao turva, irritagdes oculares, edema dos olhos.

Ouvido e labirinto: disfuncdo auditiva, tinido.

Cardiaco: palpitagdes.

Vascular: vasculite, hipertenséo.

Respiratério, toracico e mediastinalbroncoespasmo, dispneia, epistaxe.

Gastrintestinal: desconforto abdominal, dor abdominal, constipacdiajreia, desconforto epigastrico, flatuléncia, tdgi®s sangramento
gastrintestinal (incluindo hematémese e melendjgastao, nduseas, pancreatite, perfuracéo, estenddtera, vomitos (vide item 5. Adverténcias e
Precaucbes — Efeitos Gastrintestinais).

Hepatobiliar: casos fatais de hepatite, ictericia.

Disturbios mamarios e do sistema reprodutivodiminui¢do da fertilidade feminina. Baseado no mexao de agéo, o uso de AINEs, incluindo
piroxican, pode atrasar ou prevenir ruptura detiddis ovarianos, a qual tem sido associada contilitfade reversivel em algumas mulheres.

Pele e tecido subcutaneoalopecia, angioedema, dermatite esfoliativa, eatemultiforme, parpura ndo trombocitopénica (Hen8choenlein),
onicolise, reacdes de fotossensibilidade, prurash cutédneo, sindrome de Stevens-Johnson, neceplidérmica téxica (doenga de Lyell), urticaria,
reacOes vesiculo-bolhosas (vide item 5. Advert&neiBrecaucdes — Reacdes Cutaneas).

Doencas renais e urinariassindrome nefrética, glomerulonefrite, nefrite istaial, insuficiéncia renal.

Geral: edema (principalmente no tornozelo) e mal estar.

Laboratorial: anticorpos antinucleares (ANA) positivos, elevag@eersiveis de nitrogénio da ureia sanguinea (B&J8§ creatinina, diminuigdo da
hemoglobina e do hematdcrito sem associagcdo eeident sangramento gastrintestinal, aumento dossrdedransaminase, aumento ou diminuigdo
de peso.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sisteni® Notificagdes em VigilAncia Sanitaria - NOTIVISA, disponivel em
http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municpal.

10. SUPERDOSE

Os sintomas de superdosagem aguda com AINEs genglnse limitam a letargia, sonoléncia, nausea, tedmidor epigastrica, geralmente
reversiveis com medidas de suporte. Pode ocomgraaento gastrintestinal.

Podem ocorrer hipertenséo, insuficiéncia renal agdepressao respiratdria e coma, embora sejas Fomm relatadas reagfes anafilactoides com
a administracao terapéutica de AINEs, podendo tamdmdrrer em casos de superdose.
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Em caso de superdose com piroxicam recomendaisentato sintomatico e de suporte. Ndo ha antidespecificos. Estudos indicam que a
administracdo de carvao ativado pode resultar em aducdo na absorcdo ou reabsor¢do do piroxiednzindo assim a quantidade total de
farmaco ativo disponivel.

Embora nédo haja estudos até o momento, hemodiatiseavelmente, ndo é Util na tentativa de elimmairoxicam j& que grande porcentagem do
farmaco se liga as proteinas plasmaticas.

Em caso de intoxicagao ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacdes.

Il - DIZERES LEGAIS

Reg. MS 1.4381.0151

Farm. Resp.: Charles Ricardo Mafra
CRF-MG 10.883

Fabricado por:

CIMED INDUSTRIA DE MEDICAMENTOS LTDA.

Av. Cel. Armando Rubens Storino, 2750 - Pouso Af8gG
CEP: 37550-000 - CNPJ: 02.814.497/0002-98

Registrado por:

CIMED INDUSTRIA DE MEDICAMENTOS LTDA.

Rua Engenheiro Prudente,121 - Sdo Paulo/SP

CEP: 01550-000 - CNPJ: 02.814.497/0001-07

Industria Brasileira

Logo do SAC

0800 704 46 AWWW.grupocimed.com.br

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.

'y
%



‘. Modelo de Bula

3
CIMED PROFISSIONAL \. GRUPO CIMED

Historico de alteracéo para a bula

Dados da submissdo eletronica Dados da peticdo/ notificacdo que altera bula Dados das alteracdes de bulas
o o A
Data_do N <_jo Assunto Data_ do N d_o Assunto Data dé Itens de bula Versdes Apres_entagoes
Expediente expediente Expediente | expedient aprovacao (VP/VPS) relacionadas
e
14/02/2014 0117483/14-5 10459- --- --- . Para qué este VP/VPS . 20 MG CAP GEL
GENERICO - medicamento é DURA CT BL AL
Inclusao indicado? PLAS INC X 15
Inicial de -como este
medicamento
Texto de funciona?
Bula - RDC .Quando ndo
60/12 devo usar este
medicamento?
.0 que devo
saber antes de
usar este

medicamento?
. Onde, como e
por quanto
tempo posso
guardar este
medicamento?
. Como devo
usar este
medicamento?
. O que devo
fazer quando eu
me esquecer de
usar este
medicamento?
. Quais os males
que este
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medicamento
pode me
causar?
. 0 que fazer se
alguém usar
uma quantidade
maior do que a
indicada deste
medicamento?
. Indicagbes
. Resultados de
eficacia
Caracteristicas
farmacoldgicas
. Contra -
indicacdes
. Adverténcias e
precaugées
. Interagdes
medicamentosa
s
. Cuidados de
armazenamento
do medicamento
. Posologia e
modo de usar
. Reagdes
adversas
. Superdose
14/11/2014 --- 10452 - 18/07/2014 --- MEDICAMEN 18/07/2014 . Quais os males VP/VPS . 20 MG CAP GEL
GENERICO - TO que este DURA CT BL AL
Notificacdo NOVO - medigamento P'ipc‘)SMIg%XPlgEL
~ o = pode me .
de Alteracao Notificacao causar? DURA CT BL AL
de Texto de de . IndicacBes PLAS INC X 12
Bula - RDC Alteragdo de . Resultados de . 20 MG CAP GEL
60/12 Texto de eficacia DURA CT BL AL
Bula - . Caracteristicas PLAS INC X 15
RDC 60/12 farmacoldgicas . 20 MG CAP GEL
.Contraindicagde DURA CT BL AL
s PLAS INC X 150
. Adverténcias e (EMB HOSP)
precaucoes . 20 MG CAP GEL
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. Interagdes
medicamentosa
s
. Posologia e
modo de usar
. Reacgdes
adversas

DURA CT BL AL
PLAS INC X 180
(EMB HOSP)

. 20 MG CAP GEL
DURA CT BL AL
PLAS INC X 300
(EMB HOSP)




