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Geolab

MODELO DE BULA PARA O PROFISSIONAL DA SAUDE
Esta bula ¢ continuamente atualizada. Favor proceder a sua leitura antes de utilizar o medicamento.

piroxicam
Medicamento genérico, Lei n° 9.787 de 1999

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES:
Gel dermatologico de Smg/g (0,5%): Embalagem contendo 1 bisnaga com 30g.

USO TOPICO (para aplicagiio na pele)
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 12 ANOS

COMPOSICAO
Cada g do gel contém:
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Excipientes: carbomer, alcool isopropilico, alcool etilico, propilenoglicol, alcool benzilico, trolamina e agua purificada.

1. INDICACOES
O piroxicam ¢ indicado para uma variedade de condigdes que requeiram atividade anti-inflamatdria e/ou analgésica,
tais como: osteoartrite (artrose, doenga articular degenerativa), disturbios pos-traumaticos ou musculoesqueléticos

agudos, incluindo tendinite, tenossinovite, periartrite, luxagdes, entorse e lombalgia.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Foi realizado um estudo duplo-cego em que piroxicam 0,5%, em administragdes de Smg 4 vezes ao dia, foi comparado
a um gel-placebo no tratamento de afec¢des agudas de tecidos moles (entorses acromioclaviculares, supraespinhosos ou
de tornozelo, ou ainda, tendinite de Aquiles). Dos 200 pacientes envolvidos no estudo (100 por tratamento), apenas 6 do
grupo que recebia piroxicam (6%) descontinuaram o tratamento devido a ineficacia, comparado a 42 (42%) do grupo
placebo (p < 0,001). Foram observadas reducdes significativas na dor (espontdnea ou de movimento), grau de restricao
das articulagoes, limiar de pressdo e sensibilidade do local afetado com piroxicam gel em relagdo ao placebo. O tempo
para obten¢do da melhora dos sintomas foi menor com piroxicam gel. A avaliagdo geral da eficacia e melhora das
afecgdes foi melhor no grupo recebendo piroxicam do que no que recebia placebo (p < 0,0001). Tanto o gel contendo
piroxicam quanto o placebo foram bem tolerados. Sete pacientes recebendo gel com 0,5% de piroxicam e quinze
recebendo placebo relataram eventos adversos principalmente relacionados a pele. Desta forma, este estudo demonstra
que o piroxicam gel, Smg administrado 4 vezes ao dia ¢ eficaz no tratamento de problemas musculoesqueléticos
(entorses e tendinites), além de ser bem tolerado.

Um estudo aberto e ndo comparativo comprovou a eficacia e seguranca de piroxicam gel a 0,5% no tratamento topico
de entorses e tendinites. Todos os pacientes fizeram aplicagdes topicas de Smg de piroxicam gel, 4 vezes ao dia, durante
até 18 dias. Dos 100 pacientes participantes do ensaio clinico, 99 foram incluidos na avaliagdo de eficacia, cujos
resultados mostraram melhora estatisticamente significativas (p <0,001) em entorses e tendinites.

A opinido global sobre eficacia e seguranga classificou o tratamento como excelente ou bom na maioria dos casos. Trés

pacientes descontinuaram o tratamento devido a reacdes adversas, a maioria constituida de reagdes dérmicas locais.
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Propriedades FarmacodinAmicas

O piroxicam ¢ um agente anti-inflamatdrio ndo esteroide (AINE) utilizado no tratamento de condi¢des inflamatorias.
Embora o mecanismo de acdo deste agente ndo seja totalmente conhecido, o piroxicam inibe a sintese de
prostaglandinas por inibigao reversivel da enzima ciclooxigenase.

Propriedades Farmacocinéticas

Baseado em varios estudos de farmacocinética ¢ de distribui¢do tecidual em ratos e em caes, piroxicam gel 0,5% ¢
continua e gradualmente absorvido desde a pele até a musculatura ou liquido sinovial. Em adi¢@o, o equilibrio de
absor¢do entre a pele e o musculo ou liquido sinovial parece ser alcancado rapidamente em poucas horas apds a
aplicacao.

Em um estudo de doses multiplas de piroxicam gel 0,5%, aplicado 2 vezes ao dia (dose total diaria equivalente a 20mg)
por 14 dias, os niveis plasmaticos aumentaram lentamente durante o decorrer do tratamento, chegando a 200ng/mL no
quarto dia. Os niveis plasmaticos de steady state (estado de equilibrio) foram em média entre 300 e 400ng/mL, ¢ os
valores médios permaneceram abaixo de 400ng/mL, mesmo no 14° dia de tratamento. Os niveis de piroxicam gel
observados no steady state (estado de equilibrio) foram aproximadamente 5% dos observados em pacientes recebendo
doses orais similares (20mg/dia). A meia-vida de eliminacdo neste estudo foi calculada em aproximadamente 79 horas.
Em humanos, piroxicam gel demonstrou ser bem tolerado na pele de voluntarios com sensibilidade cutanea.

A meia-vida sérica de piroxicam ¢ de aproximadamente 50 horas.

Dados de Seguranca Pré-clinicos

Estudos de toxicidade subaguda e cronica foram realizados em ratos, camundongos, cdes ¢ macacos, usando doses
parenterais que variaram de 0,3mg/kg/dia a 25mg/kg/dia. Os dados ndo clinicos mostram efeitos tipicos de um AINE
ndo seletivo da COX; a saber, necrose papilar renal ¢ lesdes gastrointestinais. No que diz respeito a este ultimo, o
macaco provou ser bastante resistente a este efeito e o cdo extraordinariamente sensivel. Em estudos de toxicidade
reprodutiva, o piroxicam aumenta a incidéncia de distocia e parto retardado em animais, quando a administragdo do
medicamento ¢ continuada durante a gravidez. A administracdo de inibidores da sintese de prostaglandinas também tem
demonstrado resultar em um aumento da perda pré- e pds-implantacao.

Essas observagoes foram feitas usando dosagem parenteral, e, como mencionado na se¢do “Propriedades
Farmacocinéticas”, os niveis plasmaticos de equilibrio do piroxicam obtidos em pacientes usando o gel topico sdo
apenas cerca de 5% dos alcangados utilizando uma dose equivalente do produto parenteral.

Estudos de toxicidade aguda e cronica e de irritagdo em animais t€ém sido conduzidos adicionalmente usando produtos
dérmicos. Em um estudo de toxicidade aguda, piroxicam gel foi aplicado topicamente em dose tinica de 5g/kg em ratos
albinos (200 a 300 vezes a aplicagdo clinica recomendada). Nao foram observadas mortes, sinais clinicos de toxicidade,
irritacao na pele e nem alteragdes significantes na autopsia. Foi realizado um estudo durante 1 més em ratos albinos em
que um grupo recebeu aplicagcdo didria de 1g do gel na pele dorsal, um outro grupo foi tratado com o veiculo e o
terceiro grupo serviu como controle. Neste estudo, ndo foram observadas irritacdo da pele no local do tratamento nem
alteragdes hematoldgicas relacionadas ao farmaco, em pardmetros quimicos laboratoriais, peso dos orgaos,
histopatologia ou autopsia. O gel também foi avaliado em relag@o a irritagdo primaria da pele, irritagdo nos olhos e
fototoxicidade em coelhos e em relagdo a fotoalergia e potencial de sensibilizagdo da pele em cobaias, todos de acordo
com os protocolos padrio estabelecidos. Nao houve reagdes na pele intacta dos coelhos apos a aplicagdo de piroxicam
gel 0,5% ou de veiculo. Na pele lesada, piroxicam gel produziu leve eritema e edema, que foram um pouco maiores do

que na administragdo do veiculo.
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O efeito anti-inflamatério e analgésico do gel de piroxicam 0,5% foram estudados em ratos e cobaias utilizando um
modelo padrdo de dor e inflamacéo tais como: edema de pata induzido por carragenina, eritema ultravioleta na cobaia e
edema traumatico em ratos, dor induzida por leveduras em ratos, eritema no abddémen induzido por 6leo de algoddao em
cobaias, formacdo de granuloma induzido por cera de algoddo em ratos e inducdo adjuvante de artrite em ratos. O gel de
piroxicam 0,5% foi comparavel ao gel de indometacina 1% em todos os modelos e foi comparavel ao piroxicam
administrado oralmente na inibi¢do de inflamagao no modelo de edema de pata em ratos.

O piroxicam topico ¢ um agente anti-inflamatdrio nao esteroide, que possui também propriedade analgésica.

Edema, eritema, proliferacdo de tecido, febre e dor podem ser inibidos em animais de laboratorio pela administra¢do de
piroxicam gel.

Estudos preliminares indicam que, ap6s administracao oral, existe piroxicam no leite materno em uma concentragao de

aproximadamente 1% do que ¢ alcangado no plasma ap6s administragao oral.

4. CONTRAINDICACOES

O piroxicam ¢ contraindicado nos seguintes casos:

e Pacientes com hipersensibilidade conhecida ao piroxicam ou a outros componentes da formula. Ha potencial de
sensibilidade cruzada com acido acetilsalicilico e outros AINEs.

e Pacientes que desenvolveram sintomas de asma, rinite, angioedema ou urticaria induzidas pelo uso de acido
acetilsalicilico ou outros AINEs.

Este medicamento é contraindicado para menores de 12 anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Deve-se evitar o uso concomitante do piroxicam com AINEs, incluindo os inibidores da COX-2.

Foram relatadas reagdes cutaneas de risco a vida, sindrome de Stevens-Johnson (SSJ), e necrdlise epidérmica toxica
(NET) com a administracdo sistémica do piroxicam. Essas rea¢cdes ndo foram associadas com o uso topico do
piroxicam, mas a possibilidade de ocorréncia com o piroxicam toépico nao pode ser descartada.

Os pacientes devem ser orientados e monitorados de perto quanto aos sinais e sintomas de reacdes da pele. O maior
risco de ocorréncia de SSJ e NET esta dentro das primeiras semanas de tratamento.

No caso de sinais ou sintomas de SSJ ou NET (p. ex. rash cutineo progressivo geralmente com bolhas ou lesdes nas
mucosas) aparecerem, o tratamento com o piroxicam deve ser descontinuado.

Os melhores resultados no gerenciamento de SSJ ¢ NET aparecem com o diagndstico precoce e descontinuacio
imediata de qualquer droga suspeita. A retirada precoce esta associada com os melhores prognosticos.

Caso um paciente tenha desenvolvido SSJ ou NET com o uso do piroxicam, o medicamento ndo deve ser reiniciado
neste paciente em nenhum momento.

Se ocorrerem irritagdes locais com o uso do piroxicam, o tratamento deve ser interrompido e, se necessario, uma
terapia apropriada deve ser instituida. O medicamento ndo deve ser aplicado nos olhos, mucosas ou sobre lesdes da pele
abertas ou condigoes da pele que afetem o local de aplicacdo.

Os AINEs, incluindo o piroxicam, podem provocar nefrite intersticial, sindrome nefrotica e insuficiéncia renal.

Ha também relatos de nefrite intersticial, sindrome nefrética e insuficiéncia renal com piroxicam topico, embora a
relacdo causal com o tratamento com piroxicam topico ndo foi estabelecida. Como resultado, a possibilidade de que
estes eventos estejam relacionados com a utilizagdo de piroxicam topico nao pode ser excluida.

Fertilidade
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Baseado no mecanismo de acdo, o uso de AINEs, incluindo piroxicam, pode atrasar ou prevenir a ruptura de foliculos
ovarianos, a qual tem sido associada com infertilidade reversivel em algumas mulheres. A descontinuacdo do uso de
AINEs, incluindo piroxicam toépico em mulheres com dificuldades de engravidar ou que estdo sob investigacdo de
infertilidade deve ser considerada.

Uso durante a Gravidez e Lactacio

Nao foram observados efeitos teratogénicos apds a administragdo oral de piroxicam em testes com animais. O
piroxicam inibe a sintese e a liberagdo das prostaglandinas através da inibi¢do reversivel da enzima ciclooxigenase. Esse
efeito, assim como ocorre com outros AINEs, foi associado a um aumento da incidéncia de distocia e retardo do parto
em animais, quando o fairmaco ¢ administrado até o final da gravidez. Sabe-se que farmacos anti-inflamatorios nao
esteroides podem também induzir o fechamento do ducto arterioso em criancas.

A seguranca do uso de piroxicam tépico durante a gravidez ou durante a lactagcdo ainda ndo foi estabelecida.

Nao existem estudos sobre a utilizacdo de piroxicam topico em mulheres gravidas. Estudos em animais demonstraram
toxicidade reprodutiva com formulagdes sistémicas (vide item 3. Caracteristicas Farmacologicas), mas a sua relevancia
para o uso de formulagdes topicas em mulheres gravidas ¢ desconhecida. Como uma medida de precaugdo, é preferivel
evitar a utilizagdo de piroxicam tépico em mulheres gravidas.

Inibi¢do da sintese de prostaglandina pode adversamente afetar a gravidez. Dados de estudos epidemioldgicos sugerem
um aumento do risco de aborto espontaneo apds o uso de inibidores de sintese de prostaglandina no inicio da gravidez.
Em animais, a administracdo dos inibidores de sintese de prostaglandina mostraram um aumento das perdas pré- e pds-
implantacao.

Nao ¢ recomendado o uso de piroxicam durante a lactacdo, ja que a seguranca clinica ainda ndo foi estabelecida.
Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas

O efeito do piroxicam na habilidade de dirigir e operar maquinas nédo foi estudado.

Nao ha evidéncias sugerindo que este medicamento possa afetar essas habilidades.

Uso em idosos, criancas e outros grupos de risco

Uso em idosos: ndo ha nenhuma restricdo especifica para essa faixa etaria. As mesmas orientagdes dadas aos adultos
jovens devem ser seguidas para os pacientes idosos.

Uso em criancas: ndo foram realizados estudos controlados em pacientes menores de 12 anos.

Uso durante a Gravidez e Lactacio: O piroxicam nio é recomendado durante a gravidez e a lactacdo (vide item 5.
Adverténcias e Precaugdes).

O piroxicam é um medicamento classificado na categoria C de risco de gravidez durante o primeiro e segundo
trimestres de gestacdo e D no terceiro trimestre ou proximo ao parto. Portanto, durante o primeiro e segundo
trimestres de gravidez, este medicamento nao deve ser utilizado sem orientacio médica ou do cirurgido-dentista.
Durante o terceiro trimestre de gravidez ou préximo ao parto, este medicamento nio deve ser utilizado sem

orientacio médica. A paciente deve informar imediatamente seu médico em caso de suspeita de gravidez.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Nao se conhece a interagao do uso topico de piroxicam com outros fAirmacos.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
O piroxicam deve ser mantido em temperatura ambiente (15°C a 30°C), protegido da luz e umidade.
Pode ser utilizado por 24 meses a partir da data de fabricagao.

Manter a bisnaga devidamente tampada ap6s o uso do medicamento.
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Numero de lote e datas de fabricaciio e validade: vide embalagem.

Niao use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.
Caracteristicas fisicas e organolépticas:

O piroxicam apresenta-se na forma de gel homogéneo translicido e coloracdo amarela.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Cada grama do piroxicam contém 5mg de piroxicam.

Recomenda-se aplicar 1 grama (aproximadamente lcm) do pirexicam (equivalente a Smg de piroxicam) na area
afetada, de 3 a 4 vezes ao dia.

O piroxicam ¢ indicado somente para uso externo e deve ser espalhado completamente sobre a pele sem deixar
qualquer residuo. Nenhuma bandagem deve ser utilizada apds a aplicagdo do medicamento.

Dose Omitida: Caso o paciente esqueca-se de usar o piroxicam no horario estabelecido, deve usa-lo assim que lembrar.
Entretanto, se ja estiver perto do horario de usar a proxima dose, deve desconsiderar a dose esquecida e usar a proxima.
Neste caso, o paciente ndo deve usar a dose duplicada para compensar doses esquecidas.

O esquecimento de dose pode comprometer a eficacia do tratamento.

9. REACOES ADVERSAS

Efeitos adversos possivelmente relacionados ao tratamento com o piroxicam nao tém sido relatados com frequéncia. Em
estudos clinicos, a maioria dos efeitos adversos observados foi de natureza leve a moderada, tais como: irritagdo local,
eritema, erupgao (rash), descamagdo pitiroide, prurido e reagdes no local de aplicagao.

Apos a comercializacdo, os seguintes efeitos dermatologicos foram relatados: dermatite de contato, eczema e reagao de
fotossensibilidade na pele.

Foi observado que, quando ndo espalhado completamente, o gel pode levar a uma descoloragdo leve, porém transitéria
da pele, também podendo causar manchas em roupas.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notificacdes em Vigilincia Sanitaria - NOTIVISA,
disponivel em http://www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilincia Sanitaria Estadual ou

Municipal.

10. SUPERDOSE
A ocorréncia de superdose com preparacdo topica do piroxicam ndo ¢ comum. Em caso de superdose, empregar
tratamento sintomatico e de suporte, quando necessario.

Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientacgdes.

Siga corretamente o modo de usar, nio desaparecendo os sintomas, procure orientacio médica.

VENDA SEM PRESCRICAO MEDICA

N.° do lote, Data de Fabricagdo ¢ Prazo de Validade: VIDE CARTUCHO.
Registro M.S. n° 1.5423.0079
Farm. Resp.: Rafaella C. A. Chimiti - CRF-GO n° 4262
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GeoLab Indistria Farmacéutica S/A
CNPJ: 03.485.572/0001-04
VP. 1B QD.08-B MODULOS 01 A 08 - DAIA - ANAPOLIS — GO

www.geolab.com.br

Industria Brasileira

SAC: 0800 701 6080

Esta bula foi atualizada conforme Bula Padrio aprovada pela Anvisa em 18/07/2014.
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Anexo B

Historico de Alteracio para a Bula

Dados da submissao eletronica

Dados da peti¢ao/Notificacio que altera a bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do Nimero Assunto Data do Numero Assunto Data da Itens de bula Versdes Apresentacdes
expediente expediente expediente expediente Aprovacgiao (VP/VPS) Relacionadas
10459 —
10459 . GENERICO - 50 MG/G GEL
GENERICO - Inclusdo Inicial de DERM CT BG
26/08/13 0707941/13-9 Incluséo Inicial de 26/08/13 0707941/13-9 26/08/13 Versdo Inicial VPS
Texto de Bula — AL X 30G
Texto de Bula — RDC 60/12
RDC 60/12
10452 — 10452 —
GENERICO —~ GENERICO — 50 MG/G GEL
Notificacdo de Notificacdo de e DERM CT BG
04/02/14 0084920/14-1 Alteracio de Texto 04/02/14 0084920/14-1 Alteragio de Texto 04/02/14 4. Contraindicagdes VPS AL X 30G
de Bula— RDC de Bula— RDC
60/12 60/12
3. Caracteristicas
10452 — 10452 — Farmacologicas
GENERICO —~ GENERICO — 50 MG/G GEL
16/10/14 ) Notificacdo de i i Notificacdo de i 4 .contraindicagoes VPS DERM CT BG
Alteracdo de Texto Alteracao de Texto AL X 30G

de Bula— RDC
60/12

de Bula— RDC
60/12

5.adverténcias e
precaucdes
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