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| - IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO:

LOXAM
Meloxicam

APRESENTACAO
Comprimido 15mg: Embalagem contendo 10 comprimidos.

VIA DE ADMINISTRACAO: ORAL

USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 12 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido contém:
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(celulose microcristalina, citrato de sédio, crestEose sodica, lactose, didxido de silicio
coloidal e estearato de magnésio).
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Il - INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE:

1. INDICACOES

Loxam € um anti-inflamatoério ndo esteroidal (AINEBgdicado para o tratamento sintomatico da artrite
reumatoide e osteoartrites dolorosas (artrosesicdsedegenerativas das articulacdes).

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Em estudo realizado nos Estados Unidos, com oiebjde avaliar a eficacia do meloxicam em pacientes
com osteoartrite de joelho ou quadril em fase delizg¢éo, 47,7% e 55,8% dos pacientes relataramonael
dos sintomas com meloxicam 7,5 mg e 15 mg, resenénte. Esta melhora foi semelhante a observada
com o comparador ativo (diclofenaco de s6dio 50 dugs vezes ao dia) e superior ao placebo. A reduca
das pontuacdes de WOMAC globais foi de aproximadéend5 e 20 pontos, sendo que o principal
componente a contribuir para esta reducéo foraporaisiagdes de dor, com reducédo de 3,5 e 4,5 paraos,
meloxicam 7,5 e 15 mg, respectivamente.

Yocum D, Fleischmann r, Dalgin P, Caldwell J, HaJIRoszko P. Safety and Efficacy of Meloxicam ie th
Treatment of Osteoarthritis. Arch Tntern Med 1@947-2954, 2000. TSSN.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodindmica

O meloxicam, principio ativo do Loxam, é um anflamatério ndo-esteroidal (AINE) pertencente a sgas
do acido endlico, que nos estudos farmacolégicosaeimais apresentou propriedades anti-inflamatérias
analgésicas e antipiréticas. Meloxicam demonstatante atividade anti-inflamatéria em todos os rusle
classicos de inflamagdo. Um mecanismo de acéo copawenos efeitos acima descritos e a inibicdo, pelo
meloxicam, da biossintese das prostaglandinasgecaits mediadores da inflamacéo.

A comparacéo entre a dose ulcerogénica e a dosmffaratoria eficaz, realizada em modelos adjuean
de artrite em ratos, confirmou uma margem terap&utuperior a dos anti-inflamatdrios nédo-estereidai
(AINEs) de referéncia em animaistn vivo, meloxicam inibiu a biossintese de prostaglandimass
intensamente no local da inflamacgao do que na naugéstrica ou nos rins.

Supbe-se que essas diferengas estejam relacichawnibg;ao preferencial da COX-2 em relagao a CO%-
acredita-se que a inibicdo da COX-2 promova osasféerapéuticos dos AINEs, enquanto que a inibigao
COX-1 constitucional possa ser responsavel pe&itosfcolaterais gastricos e renais.

A inibicdo preferencial da COX-2 pelo meloxicam é@monstradan vitro e ex vivo, em varios testes. No
estudo com sangue total humano, meloxicam demanstiir, seletivamente, a COXif vitro. Meloxicam

(7,5 e 15 mg) demonstrou uma inibicdo maior da CX3%~ivo, como demonstrado por uma maior inibicdo
da producéo de PGEestimulada por lipopolissacaride (COX-2) em retagdprodugdo de tromboxano no
sangue coagulado (COX-1). Esses efeitos foram degendentes. Nas doses recomendadas, meloxicam
mostrou ndo ter efeito sobre a agregacdo plagaet@in no tempo de sangramemkovivo, enquanto a
indometacina, diclofenaco, ibuprofeno e naproxerbiram, significativamente, a agregagdo plaquatéri
prolongaram o tempo de sangramento.

Estudos clinicos demonstraram uma incidéncia mdaaventos adversos gastrintestinais (p. ex. disqpep
vémitos, nausea e dor abdominal) com meloxicane7l5 mg em relacédo a outros AINEs. A incidéncia de
relatos de lesdo perfurativa do trato gastrintak8operior, Ulceras e sangramentos associadoglaaioam

e baixa e dependente da dose.

N&o ha estudo Unico com poder adequado para detdifdeencas estatisticas na incidéncia de eventos
adversos clinicamente significativos no trato gatgstinal superior, tais como perfuracdo gastsimal,
obstrucdo ou sangramento, entre meloxicam e oAtidESs.

Realizou-se uma analise conjunta de 35 estudasadienvolvendo pacientes tratados com meloxicam co
indicacdo para osteoartrite, artrite reumatoide spoedilite anquilosante. O tempo de exposicdo ao
meloxicam nesses estudos variou de 3 semanas aal(a anaioria dos pacientes foi admitida em estdeos
um més). Quase a totalidade dos pacientes paracipale estudos que permitiam o recrutamento de
pacientes com histéria anterior de perfuracdo igéesstinal, Ulceras ou sangramentos. A incidén@a d
perfuracdo do trato gastrintestinal superior, algéto ou sangramento (POS) clinicamente signifioafby
avaliada retrospectivamente, seguida de uma revisa independente. Os resultados estdo no quadro a
seqguir.

Risco cumulativo de perfuracdo, obstrucdo e sangraento (POS) para meloxicam 7,5 mg e 15 mg a
partir de estudos clinicos em comparagdo ao diclafaco e ao piroxicam (estimativas de Kaplan-
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Meier).
Tratamento Dias Pacientes POS Risco (%) Intervalo de
Dose diaria confianca de
95%
meloxicam
7.5mg la?29 9636 2 0,02 0,00- 0,05
' 30a90 551 1 0,05 0,00-0,13

la?29 2785 3 0,12 0,00-0,25

15mg 30a90 1683 5 0,40 0,12- 0,69
91a181 1090 1 0,50 0,16- 0,83
182 a 364 642 0 0,50

diclofenaco 1a29 5110 7 0,14 0,04- 0,24

100mg 30a90 493 2 0,55 0,00-1,13

piroxicam la?29 5071 10 0,20 0,07-0,32

20mg 30a90 532 6 1,11 0,35-1,86

Farmacocinética

Absorcéo

O meloxicam é bem absorvido pelo trato gastrimiaktio que é refletido por uma alta biodisponilaitid ao
redor de 90% apds administracao oral.

A extensdo de absorcdo do meloxicam apds admigéstraral ndo € alterada pela ingestdo concomitinte
alimento ou pelo uso de antiacidos inorgénicosinddridade da dose foi demonstrada apds admiréstrac
oral na faixa de dosagem de 7,5 mg a 15 mg.

A concentracdo plasmatica maxima mediana é atinggadéro de 5 a 6 horas ap6s a administracdo de uma
Unica dose do comprimido de meloxicam.

Apés doses mulltiplas, o estado de equilibrio édobtdentro de 3 a 5 dias. A administracdo Unicaiaiar
proporciona concentracfes plasmaticas médias daride 0,4 - 1,0 mcg/ml para doses de 7,5 mg e&le 0,
2,0 mcg/ml para doses de 15 mg, respectivamentg, (€ Gu..x no estado de equilibrio,
correspondentemente).

A concentracdo plasmatica maxima média de meloxicarastado de equilibrio é atingida dentro de 5 a 6
horas.

O tempo médio para o inicio da acao € de 80 a 80tos apds a ingestao.

Distribuicéo
O meloxicam liga-se fortemente as proteinas plasagtprincipalmente a albumina (99%). O meloxicam
penetra no liquido sinovial onde atinge, aproxinnaelate, metade da concentracdo plasmatica.

O volume de distribuicdo apds administracédo deiptétt doses orais de meloxicam (7,5 mg ou 15 nog) fi
em torno de 16 litros, com coeficientes de variagdoe 11 a 32%.

Biotransformacéo

O meloxicam passa por extensa biotransformacadibap&dentificam-se na urina 4 diferentes metabg)i
todos farmacodinamicamente inativos.

O principal metabdlito, 5'-carboximeloxicam (60% dase), é formado pela oxidacdo de um metabdlito
intermediario 5'-hidroximetilmeloxicam, que també&mexcretado em menor quantidade (9% da dose).
Estudosn vitro sugerem que CYP 2C9 exerce um importante papshnés metabodlica, com uma pequena
contribuicdo da isoenzima CYP 3A4. A atividade @sopidase do paciente é provavelmente responsavel
pelos outros 2 metabdlitos, estimados em 16% ead#ode administrada, respectivamente.

Eliminacao

O meloxicam é excretado, predominantemente, nagfatenmetabdlitos na mesma proporcao na urina e nas
fezes. Menos de 5% da dose diaria é excretadarde fimalterada nas fezes, enquanto apenas tracos do
composto inalterado sao excretados na urina.

A meia-vida de eliminacdo média varia entre 13 d@%s apds administracao oral.

A depuracao plasmatica total fica em torno de 2 m¥min, para doses Unicas administradas oralmente
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Linearidade/néo linearidade
O meloxicam apresenta farmacocinética linear ngafale dose terapéutica de 7,5 mg a 15 mg apoés
administracdo oral ou intramuscular.

Populacbes Especiais

Pacientes com insuficiéncia renal/hepatica

A insuficiéncia hepatica e a insuficiéncia renakl@ao interferem significativamente na farmacaaaéde
meloxicam. Pacientes com dano renal moderado tivemadepuracdo total da droga significativamente
aumentada. Em pacientes com faléncia renal terrfonabservada uma diminuigdo da ligagdo a proteina
Na insuficiéncia renal terminal, o aumento do vaumle distribuicdo pode resultar em uma maior
concentracdo de meloxicam livre.

Idosos

Pacientes idosos do sexo masculino apresentaréamesios farmacocinéticos médios semelhantes aos de
pacientes jovens também do sexo masculino. Pasidéthbsas do sexo feminino mostraram aumento nos
valores de AUC e tempo de meia-vida de eliminacais hongo comparados aqueles de pacientes jovens de
ambos 0sS sexos.

A depuracao plasmética média no estado de equiliridiscretamente menor nos individuos idososuk®
a relatada nos individuos jovens.

4. CONTRAINDICACOES

» hipersensibilidade ao meloxicam ou aos excipietiéefdrmula.

e histérico de asma, pélipos nasais, angioedema tizaria apds o uso de acido acetilsalicilico ouramit
anti-inflamatérios néo esteroidais (AINEs), devatppotencial surgimento de sensibilidade cruzada;

* Ulcera gastrintestinal ativa ou recente | perfuraca

» doenca inflamatéria intestinal ativa (Doenca ded@lou Colite Ulcerativa);

» insuficiéncia hepéatica grave;

» insuficiéncia renal grave ndo-dialisada;

* sangramento gastrintestinal ativo, sangramentcboeneascular recente ou disturbios de sangramento
sistémico estabelecidos;

« insuficiéncia cardiaca grave ndo-controlada;

» condicdes hereditarias raras de incompatibilidageadquer excipiente do produto;

e tratamento de dor peri-operatdria apos realizaddiccirurgia de revascularizagdo do miocéardio ou
angioplastia

Este medicamento e contraindicado para menores d Anos.

Loxam é contraindicado durante a gravidez e lactagh esta classificado na categoria C de risco na
gravidez.

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica ou do
cirurgido-dentista.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Da mesma forma que com outros AINEs, ulceracdofupe@o ou sangramento gastrintestinais,
potencialmente fatais, podem ocorrer a qualquer embandurante o tratamento, com ou sem sintoma#ologi
prévia ou antecedentes de distirbios gastrintéstgraves. As consequéncias destes eventos normtalme
sd0 mais graves em pacientes idosos.

Deve-se ter cautela ao administrar o produto aepse$ com antecedentes de afec¢bes do trato
gastrintestinal. Pacientes com sintomas gastrineéstdevem ser monitorados. O tratamento com Loxam
deve ser interrompido se ocorrer Ulcera ou sangrangastrintestinal.

Da mesma forma que com outros AINES, deve-se tatelea com pacientes que estejam recebendo
tratamento com anticoagulantes.

Relataram-se raramente casos de reacfes cutarsa@s,galgumas fatais, incluindo dermatite esfolati

sindrome de Stevens-Johnson e necrélise epidéitiia associadas ao uso de meloxicam. Supde-se que
0S pacientes estejam sob maior risco a essas seaQdaicio da terapia, sendo que as reacdes oopna
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maioria dos casos, no primeiro més do tratamentbofam deve ser descontinuado ao primeiro sinal de
surgimento de erupc¢des cutaneas, lesdes na mucagelguer outro sinal de hipersensibilidade.

Os AINEs podem aumentar o risco de eventos carsiiaNares trombéticos graves, infarto do miocéardio
acidente vascular cerebral (AVC), que podem saisfaEste risco pode aumentar com o prolongamento d
tratamento. Pacientes com doenga cardiovascultatores de risco para doenga cardiovascular podtan e
sob maior risco.

Os AINEs inibem a sintese das prostaglandinas sesrarolvidas na manutencao da perfusdo renal. Nos
pacientes que apresentam diminui¢cdo do fluxo ealome sanguineo renal, a administracdo de um anti-
inflamatdrio ndo-esteroide pode precipitar descorspedo renal que, no entanto, via de regra, retona
estagio pré-tratamento com a interrupgdo da teegianflamatodria ndo-esteroidal.

Os pacientes sob maior risco de tal reacdo sdosdasdividuos desidratados, portadores de ingufica
cardiaca congestiva, cirrose hepatica, sindromedtieef, doenca renal ativa; pacientes em tratamento
concomitante com diuréticos, inibidores da ECA ptagonistas dos receptores de angiotensina TT @se&u
encontram hipovolémicos devido a intervencdo cicargle grande porte. Nestes pacientes, é necessario
monitorar cuidadosamente a func¢ao renal, inclumd@olume urinério, no inicio do tratamento.

Em casos raros, os AINEs podem provocar nefriterstitial, glomerulonefrite, necrose medular remal
sindrome nefrética.

Nos pacientes com insuficiéncia renal grave em laédtise, a dose de Loxam ndo deve exceder 7,5 mg ao
dia. Nos pacientes com insuficiéncia renal levexmderada (depuragéo de creatinina >25 ml/min),h@&o
necessidade de reducéo de dose.

Da mesma forma que com outros AINESs, observarasles@cfes ocasionais das transaminases séricas ou
de outros indicadores da fungdo hepética. Na naaios casos, 0 aumento acima dos niveis normais foi
transitorio e pequeno. Se as alteragdes foremfisigiivas ou persistentes, a administragéo de Lodawe

ser interrompida e os exames apropriados devesoBeitados.

Em caso de cirrose hepdtica clinicamente estaésl, i necessidade de reducdo da dose de Loxam. A
tolerabilidade ao produto € menor em pacienteslithelns ou desnutridos, que devem ser cuidadosament
supervisionados. Da mesma forma que com outros g\|MEve-se ter cautela no tratamento de pacientes
idosos, nos quais as fungdes renal, hepética écardstdo mais frequentemente alteradas.

Os AINEs podem causar retengdo hidrica, de s6d®potassio, além de interferir no efeito natriacétos
diuréticos. Como resultado, pode ocorrer precigita@u exacerbacdo de insuficiéncia cardiaca ou
hipertensdo em pacientes susceptiveis. Recomendarstorizacéo clinica dos pacientes sob risco.

O meloxicam, assim como outros AINEs, pode mascasasintomas de doenga infecciosa subjacente. O
Loxam comprimido1l5 mg contem 24 mg de lactose psednaxima diaria recomendada. Por isso, pacientes
com condicdo hereditérias rara de intolerancia lactzse, p. ex. galactosemia, ndo devem tomar esse
medicamento.

Nao existem estudos especificos relativos aososfeibbre a habilidade de dirigir veiculos ou operar

maquinas. Entretanto, os pacientes devem ser @éosrtsobre o fato de eles poderem apresentar efeitos
indesejaveis como alteragcdes na visdo incluinddoviBorrada, tontura, sonoléncia, vertigem e outros

disturbios do sistema nervoso central. Portantmmenda-se cautela ao dirigir veiculos ou operagumas.

Se os pacientes apresentarem algum desses edég®devem evitar tais tarefas.

Fertilidade, Gravidez e Lactacdo

O uso de meloxicam, assim como de qualquer drogairgba a sintese de ciclooxigenase/prostaglandinas
pode prejudicar a fertilidade e ndo é recomendadmalheres que estejam tentando engravidar.

O meloxicam pode prejudicar a ovulagcdo. Dessa fopae mulheres com dificuldade de engravidar @ qu
estejam sob investigacdo de infertilidade, devesssiderar a interrup¢do do uso de meloxicam.

Loxam esta classificado na categoria C de risco mgavidez

Este medicamento ndo deve ser utilizado por mulhesegravidas sem orientagdo médica ou do
cirurgido-dentista.
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Este medicamento é contraindicado durante a gravidee lactacao.

A inibicdo da sintese de prostaglandinas pode rafedsersamente a gestacdo e/ou desenvolvimento
embriofetal. Dados de estudos epidemiolégicos smgemumento do risco de aborto e de malformacgéo
cardiaca e gastrosquise devido ao uso de inibidtaesintese de prostaglandinas no inicio da gestaga
risco absoluto de malformacéo cardiovascular fonentado de menos de 1% ate aproximadamente 1,5%.
Acredita-se que o risco aumente em fungdo da ddsederacdo do tratamento. Em estudos pré-clinfops,
demonstrado aumento da perda de embrides pré inpt@mitacao e da letalidade embrio-fetal assocado
administracdo de um inibidor da sintese de prosmtaighas. Além disso, houve aumento da incidéncia de
véarias malformacdes, inclusive cardiovascularesgestados pré-clinicos que testaram inibidores iz s#

de prostaglandinas durante o periodo organogénico.

Durante o terceiro trimestre da gestacéo, todasilmislores da sintese de prostaglandinas podenrexpo

o feto a:

- toxicidade cardiopulmonar (com fechamento preatducto arterioso e hipertenséo pulmonar);

- disfuncéo renal, podendo progredir para insuficiéé renal com oligoidrdmnio;

a mae e o recém nascido, no final da gravidez, a:

- possivel aumento do tempo de sangramento, uro efeti-agregante que pode ocorrer mesmo com doses
muito baixas;

inibicdo das contracdes uterinas, prolongando audando o trabalho de parto.

Embora n&o haja experiéncia especifica com meloxiemm humanos, sabe-se que os AINEs passam para o
leite materno. Por isso, a administracdo do medicdoné contraindicada em lactantes.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

. Outros Inibidores da Prostaglandina Sintetase (IPS) incluindo glicocorticoides e
salicilatos (acido acetilsalicilico):a co-administragdo de Inibidores da Prostaglan@imdaetase pode
aumentar o risco de Ulceras e sangramentos gasti&is, em razdo de sinergismo de acdo, e ndo é
recomendada.

O uso concomitante de meloxicam com outros AINEsn( acido acetilsalicilico, diclofenaco de sédio,
nimesulida) ndo é recomendado.

A administracdo concomitante de aspirina (1000 rdg tezes ao dia) em voluntarios sadios tendeu a
aumentar a AUC (10%) e an& (24%) de meloxicam. A significancia clinica dessderacdo €
desconhecida;

. Anticoagulantes orais (como varfarina), heparina peenteral (como enoxaparina),
tromboliticos (como estreptoquinase):aumento do risco de hemorragia. Caso seja immaisel a
utilizacdo deste tipo de medicamento, deve-sezazalim rigoroso acompanhamento médico dos seus<fei
na coagulacao;

. Antiplaquetéarios (como dipiridamole, ticlopidina, dopidogrel) e Inibidores Seletivos de
Recaptacdo de Serotonina (ISRS - como fluoxetina,apxetina, sertralina): aumento do risco de
sangramento, via inibicado da funcéo das plaquetas;

. Litio: ha relatos de que os AINEs aumentam a concentralgdmatica de litio (devido a
diminuicdo da excrecao renal de litio), que podegatniveis toxicos. Nado se recomenda 0 uso coitaoibe

de litio e AINEs. Se essa combinacdo for necessasaconcentracdes plasmaticas de litio devem ser
cuidadosamente monitoradas durante o inicio, apigtéerrupcéo da administracdo de meloxicam;

. Metotrexato: AINEs podem reduzir a secrecdo tubular do metatoexaumentando sua
concentracao plasmatica. Por esta razdo, ndo éeactado o uso concomitante de AINEs nos pacientes
tratados com altas doses de metotrexato (> 15 mgfs#). O risco de interacdo entre os AINEs e
metotrexato deve ser considerado também em pasigndéados com baixas doses de metotrexato,
especialmente naqueles com funcdo renal comprametids casos em que o tratamento combinado for
necessario, a contagem das células sanguineasnedofrenal devem ser monitoradas. Deve-se teelaaut
gquando os AINEs e metotrexato forem administradmsc@emitantemente no periodo de 3 dias, pois a
toxicidade do metotrexato pode aumentar devidauateato do seu nivel plasmatico;
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Embora a farmacocinética do metotrexato (15 mg/sejna@do seja significativamente afetada pelo
tratamento concomitante com meloxicam, deve sersiderado que a toxicidade hematoldgica do
metotrexato pode ser potencializada pelo trataneomoAINES;

. Contracepcdo: Embora ainda seja necessaria confirmacdo, héoseld¢ que os AINEs
diminuem a eficacia do dispositivo intra-uterifDIU);

. Diuréticos (como hidroclorotiazida; espironolactona; furosdaii O tratamento com AINEs
esta associado a risco de insuficiéncia renal agudapacientes desidratados. Em caso de prescricdo
concomitante de Loxam e diuréticos, deve-se asaseguhidratacdo adequada do paciente e monitorar a
funcédo renal antes do inicio do tratamento;

. Anti-hipertensivos (beta-bloqueadores como propranol, atenolol; inibidores da ECA,

como captopril, enalapril; vasodilatadores, como ssorbida, amlodipina; diuréticos): ha relatos de
diminuicao do efeito hipotensor de certos anti-tigresivos no tratamento com AINES, devido a inibidas
prostaglandinas vasodilatadoras;

. Anti-inflamatorios nédo-esteroidais (AINEs) e antagaistas dos receptores de angiotensina
Il (como telmisartana, valsartana), assim como osnibidores da ECA exercem efeito sinérgico na
diminuicdo da filtracdo glomerular. Isto pode legansuficiéncia renal aguda nos pacientes quegauyem
a funcao renal comprometida;

. Colestiramina liga-se ao meloxicam no trato gastrintestinalaielo a eliminagdo mais rapida
do meloxicam;

. Ciclosporina: os AINEs podem aumentar a nefrotoxicidade da gjpdana através de efeitos
mediados pelas prostaglandinas renais. Durantaneatto combinado, deve-se monitorar a funcao renal;

. Pemetrexede:Para 0 uso concomitante de meloxicam com pemeleeren pacientes com
depuracéo de creatinina entre 45 e 79 ml/min, airasimacdo de meloxicam deve ser interrompida 5 dia
antes, no dia da administracdo e 2 dias apds anatragdo de pemetrexede. Se uma combinacdo de
meloxicam com pemetrexede for necessaria, os pasiedevem ser cuidadosamente monitorados,
especialmente para a mielosupressdo e reacdesash\gastrointestinais. Em pacientes com depuragdo d
creatinina abaixo de 45 ml/min, a administracdocoamitante de meloxicam com pemetrexede ndo é
recomendada.

Meloxicam é eliminado quase totalmente pelo metsimal hepético, do qual aproximadamente dois tergos
sdo mediados pelas enzimas do citocromo P450 (@©gReZesponsavel pela maior parte da metabolizacao
CYP 3A4 é responsavel pela menor parte) e um tergwtabolizado por outras vias, tais como oxidagao
pelas peroxidases. Deve-se considerar interacamagarcinética potencial quando se administram
concomitantemente meloxicam e outras drogas gbarmiou que sejam metabolizadas por CYP 2C9 e/ou
CYP 3A4. InteragBes via CYP 2C9 podem ser esperadasombinagdo com medicamentos tais como
antidiabéticos orais (sulfonilureias, nateglinidg)le pode levar ao aumento dos niveis plasmatiestesl
farmacos e do meloxicam. Os pacientes que utilizantomitantemente meloxicam com sulfonilureias ou
nateglinida devem ser cuidadosamente monitorados fgpoglicemia. A administragdo concomitante de
antiacidos, cimetidina, digoxina ou furosemida réielou interagcao farmacocinética significativa.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Conservar em temperatura ambiente (entre 15 e 3@ @eger da luz e umidade.

O prazo de validade deste medicamento é de 24 ragsmsir da data de fabricacéo.

Numero de lote, data de fabricacao e validade: vidembalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidduarde-o em sua embalagem original.
Loxam apresenta-se como comprimido circular, seatitdgo e amarelo.

Antes de usar, observar o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancesl criangas.
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8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Como o potencial para reacfes adversas aumenta dmse e com o tempo de exposi¢cdo, deve-se utlizar
menor dose diaria eficaz durante 0 menor tempoiy&ss

Os comprimidos de Loxam devem ser ingeridos comadgu algum outro liquido, juntamente com
alimentos. A dose total diaria de Loxam deve semiatrada como uma dose Unica. A dose diria maxim
recomendada independentemente da formulagéo € 15 mg

Artrite reumatoide
15 mg por dia.
De acordo com a resposta terapéutica, a dose podedsizida para 7,5 mg por dia.

Osteoartrite dolorosa
7,5 mg por dia.
Caso necessario, a dose pode ser aumentada pa@dd dia.

Adolescentes
A dose méaxima diaria recomendada para adolesceat&2 a 18 anos de idade é de 0,25 mg/kg e ndo deve
exceder 15mg

Loxam comprimidos é contraindicado em criangas memnde 12 anos de idade, porque a concentracéo dest
forma farmacéutica ndo permite a dosagem adequesia grupo etario (ver "4.CONTRAINDITCACOES").
Em pacientes com elevado risco de reacBes advecsmsp por exemplo, histérico de doencas
gastrointestinais ou fatores de risco para doeagdiavascular, recomenda-se iniciar o tratamento @b
mg/dia (ver item "5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES")

N&o é necessaria qualquer reducdo da dose em fgac@m insuficiéncia renal leve ou moderada @sto
em pacientes com depuracéo de creatinina supe@brmal/min). Loxam é contraindicado em pacientes nd
dialisados com insuficiéncia renal grave (ver "@NTRAINDICACOES"). Em pacientes com insuficiéncia
renal terminal em hemodialise, a dose diaria maxifmdeve exceder 7,5 mg.

9. REACOES ADVERSAS

- Reagdes comuns (> 1/100 e <1/10): cefaleia, ddominal, dispepsia, diarreia, ndusea e vomitos.

- ReacBes incomuns (> 1/1.000 e < 1/100): anemers$ensibilidade imediata, tontura, sonoléncia,
vertigem, aumento da pressdo arterial, rubor fadiemorragia gastrintestinal oculta ou macroscopica
(podendo ser fatal), gastrite, estomatite, congfipa flatuléncia, eructagdo, testes de funcado ivepat
anormais (por exemplo, aumento da transaminaseilotuliina), edema angioneurético, rash, prurido,
exames de funcao renal anormais (aumento da dreaéfou uréia séricas), disturbios miccionaisiuimclo
retencdo urinaria aguda, edema, atraso na ovulacgéo.

- Reacgdes raras (>1/10.000 e < 1/1000): alteragamdtagem de células sanguineas (incluindo afterag
contagem de células brancas), leucopenia, trondpmiia, alteracdo do humor, distdrbio visual ingkis
visdo turva, conjuntivite, zumbido, palpitagdesnasiem individuos alérgicos ao acido acetilsaticilou
outros AINES), Ulcera gastroduodenal (podendo atl)f colite, esofagite, necrolise epidérmica idax
(sindrome de Stevens-Johnson), urticaria.

- Reagdes muito raras (<1/10.000): perfuracéo igeesitinal (podendo ser fatal), hepatite, derméiitosa,
eritema multiforme, insuficiéncia renal aguda.

- Reagdes com frequéncia desconhecida: reacaoléaticafi reacdo anafilactoide, estado confusional,
desorientagéo, reagdo de fotossensibilidade, iiildade feminina.

Em casos de eventos adversos, notifique ao sistedeaNotificacdo em Vigilancia Sanitaria NOTIVISA,
disponivel emwww.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htmou para a Vigilancia Sanitaria Estadual
ou Municipal.

10.SUPERDOSE

Embora néo exista experiéncia de superdosagem agudaneloxicam, e os estudos de toxicidade fornecam
dados baseados em modelos animais, pode-se egperas sinais e sintomas mencionados em "Reagfes
adversas" ocorram de modo mais pronunciado. Paoleensangramento gastrintestinal. Apds a ingedéfio
AINE podem ocorrer reagbes anafilactdides, hips@ienarterial, insuficiéncia renal aguda, depresséo
respiratdria e coma, entretanto, séo raros e depewe interagbes medicamentosas e das condi¢das bas
do paciente.
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Tratamento: devem-se tomar as medidas-padrdo de eswamto gastrico e de suporte geral.

Desconhece-se um antidoto especifico para meloxicddemonstrou-se em estudo clinico que a
colestiramina acelera a eliminagdo de meloxicam.

Em caso de intoxicacdo ligue para 0800 722 6001 veeé precisar de mais orientacdes.
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Registro M.S. n° 1.5584.0368
Farm. Responsavel: Dr. Marco Aurélio Limirio G. Filho - CRF-GO n° 3.524
N° do Lote, Data de Fabricacio e Prazo de Validade: VIDE CARTUCHO

VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA

OsAac
0800 97 99 900

qQuimica

Brainfarma Industria Quimica e Farmacéutica S.A.
VPR 1 - Quadra 2-A - Moédulo 4 - DAIA - Anépolis - GO - CEP 75132-020

C.N.P.J.: 05.161.069/0001-10 - Industria Brasileira
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Anexo B
Historico de Alteracdo da Bula

Dados da submisséo eletrdnica

Dados da peti¢éo/notificagdo que altera bula

Dados das alteracdes de bulas

Data do No. expediente Assunto Data do N° do expediente Assunto Data de Itens de bula Versoes Apresentacgdes
expediente expediente aprovacao (VP/VPS) relacionadas
10457 - 10457 -
SIMILAR- SIMILAR- Comprimido
18/02/2015 Incluséo Inicial de 18/02/2015 Incluséo Inicial de 18/02/2015 Versdo Inicial VPIVPS 15mg
Texto de Bula — Texto de Bula —
RDC 60/12 RDC 60/12
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