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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ I 
 

ΚΑΤΑΛΟΓΟΣ ΜΕ ΤΙΣ ΟΝΟΜΑΣΙΕΣ ΤΩΝ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΩΝ ΠΡΟΪΟΝΤΩΝ, ΤΗ 
ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ, ΤΗΝΠΕΡΙΕΚΤΙΚΟΤΗΤΑ, ΤΗΝ Ο∆Ο ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ, 

ΤΟΥΣ ΚΑΤΟΧΟΥΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ ΣΤΑ ΚΡΑΤΗ ΜΕΛΗ, ΤΗ ΝΟΡΒΗΓΙΑ 
ΚΑΙ ΤΗΝ ΙΣΛΑΝ∆ΙΑ 

 



Κράτος µέλος Κάτοχος της άδειας κυκλοφορίας  Επινοηθείσα 
ονοµασία  

Περιεκτικότητα  Φαρµακοτεχνική 
µορφή 

Οδός χορήγησης  
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Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Prexige 100 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  

Prexige 200 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 
 

Prexige 400 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Lumiracoxib 100 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Lumiracoxib 200 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 



Κράτος µέλος Κάτοχος της άδειας κυκλοφορίας  Επινοηθείσα 
ονοµασία  

Περιεκτικότητα  Φαρµακοτεχνική 
µορφή 

Οδός χορήγησης  

 

 3 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Lumiracoxib 400 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Frexocel 100 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Frexocel 200 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Frexocel 400 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Stellige 100 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 



Κράτος µέλος Κάτοχος της άδειας κυκλοφορίας  Επινοηθείσα 
ονοµασία  

Περιεκτικότητα  Φαρµακοτεχνική 
µορφή 

Οδός χορήγησης  
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Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Stellige 200 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Stellige 400 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Exforge 100 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Exforge 200 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 

Ηνωµένο Βασίλειο Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park  
Frimley 
Camberley Surrey GU16 7SR  
Ηνωµένο Βασίλειο  
 

Exforge 400 mg Επικαλυµµένο µε λεπτό 
υµένιο δισκίο 

Από στόµατος χρήση 
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΙΙ 
 

ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΑ ΠΟΡΙΣΜΑΤΑ ΚΑΙ ΛΟΓΟΙ ΓΙΑ ΤΗΝ ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ 
ΠΕΡΙΛΗΨΗΣ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ ΠΟΥ ΠΑΡΟΥΣΙΑΣΤΗΚΑΝ 

ΑΠΟ ΤΟΝ ΕΜΕΑ 
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ΕΠΙΣΤΗΜΟΝΙΚΑ ΠΟΡΙΣΜΑΤΑ ΓΙΑ ΤΗΝ ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ 
ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ  

 
Τον Σεπτέµβριο του 2004, ο κάτοχος της άδειας κυκλοφορίας (ΚΑΚ) της ροφεκοξίµπης (ενός 
εκλεκτικού αναστολέα του ενζύµου κυκλο-οξυγενάση 2 (Cox-2)) ενηµέρωσε τον ΕΜΕΑ ότι τα 
στοιχεία νέας κλινικής µελέτης (APPROVe) για τη ροφεκοξίµπη κατέδειξαν κίνδυνο θροµβωτικών 
καρδιαγγειακών επεισοδίων. Τα στοιχεία αυτά είχαν ως αποτέλεσµα να αποσύρει ο ΚΑΚ το Vioxx 
(ροφεκοξίµπη) από την παγκόσµια κυκλοφορία στις 30 Σεπτεµβρίου 2004, ενώ τέθηκαν ερωτήµατα 
ως προς την καρδιαγγειακή ασφάλεια άλλων αναστολέων της Cox-2.  
 
Έπειτα από τις συζητήσεις κατά τη συνεδρίαση της ολοµέλειας της CHMP τον Οκτώβριο του 2004, η 
Ευρωπαϊκή Επιτροπή προέβη σε σύσταση, σύµφωνα µε την οποία το εν λόγω πρόβληµα δηµόσιας 
υγείας που αφορά σε όλες τις πτυχές της καρδιαγγειακής ασφάλειας, συµπεριλαµβανοµένων των 
θροµβωτικών επεισοδίων και των καρδιακών και νεφρικών επεισοδίων, πρέπει να αποτελέσει 
αντικείµενο κοινοτικής διαδικασίας διαιτησίας σύµφωνα µε το άρθρο 31 της οδηγίας 2001/83/ΕΚ, 
όπως τροποποιήθηκε, σε ό,τι αφορά τα προϊόντα που δεν έχουν εγκριθεί στο πλαίσιο της κεντρικής 
διαδικασίας και τα οποία περιέχουν σελεκοξίµπη, ετορικοξίµπη και λουµιρακοξίµπη, και αντικείµενο 
διαδικασίας αξιολόγησης σύµφωνα µε το άρθρο 18 του κανονισµού (ΕΟΚ) αριθ. 2309/93 του 
Συµβουλίου, όπως τροποποιήθηκε, σε ό,τι αφορά εγκεκριµένα στο πλαίσιο της κεντρικής διαδικασίας 
προϊόντα που περιέχουν σελεκοξίµπη (Onsenal), παρεκοξίµπη (Dynastat/Rayzon) και βαλδεκοξίµπη 
(Bextra/Valdyn), οι οποίες ξεκίνησαν τον Νοέµβριο του 2004. 
 
Κατά τη συνεδρίαση της CHMP τον Φεβρουάριο του 2005, πραγµατοποιήθηκαν συζητήσεις σχετικά 
µε την καρδιαγγειακή ασφάλεια. Η CHMP συµφώνησε ότι χρειαζόταν περιορισµός ασφαλείας 
κατεπείγοντος χαρακτήρα για την καρδιαγγειακή ασφάλεια, µε στόχο την εισαγωγή νέων 
αντενδείξεων και την ενίσχυση των προειδοποιήσεων και των πληροφοριών σχετικά µε τις 
ανεπιθύµητες ενέργειες στην ΠΧΠ. Αυτός ο περιορισµός ασφαλείας κατεπείγοντος χαρακτήρα 
ξεκίνησε στις 16 Φεβρουαρίου 2005 και ολοκληρώθηκε στις 17 Φεβρουαρίου 2005. 
 
Στις 7 Απριλίου 2005, η Υπηρεσία Ελέγχου Τροφίµων και Φαρµάκων (FDA) και ο ΕΜΕΑ ζήτησαν 
από την Pfizer να αποσύρει οικειοθελώς από την κυκλοφορία το Bextra (βαλδεκοξίµπη) και η Pfizer 
συµφώνησε να αναστείλει τις πωλήσεις και την κυκλοφορία του Bextra παγκοσµίως, εν αναµονή 
περαιτέρω συζητήσεων σε ό,τι αφορά τη δυσµενή αναλογία κινδύνου έναντι του οφέλους, λόγω των 
στοιχείων σχετικά µε σοβαρές δερµατικές αντιδράσεις. 
 
Στις 20 Απριλίου 2005, κατά τη διάρκεια ακρόασης, η Pfizer παρουσίασε στοιχεία σχετικά µε 
σοβαρές δερµατικές αντιδράσεις για τη βαλδεκοξίµπη.  
  
Έπειτα από αίτηµα της Ευρωπαϊκής Επιτροπής, το πεδίο της συνεχιζόµενης αξιολόγησης της 
φαρµακευτικής κατηγορίας διευρύνθηκε προκειµένου να συµπεριληφθεί η αξιολόγηση των σοβαρών 
δερµατικών αντιδράσεων, πέραν των πτυχών της καρδιαγγειακής ασφάλειας. 
 
Στο διάστηµα µεταξύ Νοεµβρίου 2004 και Ιουνίου 2005, ο ΚΑΚ έδωσε προφορικές εξηγήσεις στην 
CHMP για τις πτυχές της καρδιαγγειακής και δερµατικής ασφάλειας της λουµιρακοξίµπης, στις 18 
Ιανουαρίου 2005. 
 
Στις 23 Ιουνίου 2005, η CHMP κατέληξε στα ακόλουθα συµπεράσµατα: 
 
� Έπειτα από την αξιολόγηση: 

 
- των νέων στοιχείων που παρασχέθηκαν για τη ροφεκοξίµπη από την κλινική µελέτη 

APPROVe, η οποία αποκάλυψε κίνδυνο θροµβωτικών καρδιαγγειακών επεισοδίων, 
- των στοιχείων σχετικά µε τη σελεκοξίµπη που παρουσιάστηκαν στο πλαίσιο της µελέτης 

APC, από τα οποία προέκυψε ότι υπάρχει αυξηµένος δοσοεξαρτώµενος κίνδυνος 
σοβαρών καρδιαγγειακών επεισοδίων  

- των στοιχείων για τη βαλδεκοξίµπη και την παρεκοξίµπη που παρουσιάστηκαν στο 
πλαίσιο των µελετών χειρουργικής επέµβασης CABG (αορτοστεφανιαία παράκαµψη µε 
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µόσχευµα) και CABG ΙΙ, τα οποία κατέδειξαν υψηλότερο ποσοστό σοβαρών 
καρδιαγγειακών θροµβοεµβολικών επεισοδίων στο σκέλος θεραπευτικής αγωγής µε 
παρεκοξίµπη/βαλδεκοξίµπη σε σύγκριση µε την οµάδα ασθενών στους οποίους 
χορηγήθηκε εικονικό φάρµακο. 

- των στοιχείων για την ετορικοξίµπη στο πλαίσιο της µελέτης EDGE και σε 
συγκεντρωτικές αναλύσεις άλλων κλινικών µελετών, από τα οποία προκύπτει 
συσχετισµός µε υψηλότερο κίνδυνο θροµβώσεων σε σύγκριση µε την ναπροξένη  

- των στοιχείων για τη λουµιρακοξίµπη στο πλαίσιο της µελέτης Target, από τα οποία 
προκύπτει µικρή αύξηση των θροµβωτικών επεισοδίων (ιδίως έµφραγµα του µυοκαρδίου) 
έναντι της ναπροξένης, 

το σύνολο των διαθέσιµων στοιχείων καταδεικνύει αυξηµένο κίνδυνο καρδιαγγειακών ανεπιθύµητων 
ενεργειών για την κατηγορία των αναστολέων Cox-2 και συµφωνήθηκε ότι υπάρχει συσχετισµός 
ανάµεσα στη διάρκεια και τη λαµβανόµενη δόση και στην πιθανότητα εµφάνισης καρδιαγγειακής 
αντίδρασης.  
 
� Έπειτα από την αξιολόγηση των στοιχείων σχετικά µε τις σοβαρές δερµατικές αντιδράσεις, η 
λουµιρακοξίµπη δεν φαίνεται να συνδέεται µε ασυνήθιστα µεγάλο αριθµό αναφορών για σοβαρές 
δερµατικές αντιδράσεις. ∆εν αναφέρθηκαν κρούσµατα του συνδρόµου Stevens-Johnson, της τοξικής 
επιδερµικής νεκρόλυσης ή του πολύµορφου ερυθήµατος σε σχέση µε τη χρήση λουµιρακοξίµπης. 
Ωστόσο, η έκθεση περιορίζεται στις κλινικές µελέτες. 
 
Η CHMP επιβεβαίωσε τις αλλαγές στις πληροφορίες του προϊόντος, οι οποίες εισήχθηκαν ήδη µέσω 
τροποποίησης τύπου ΙΙ που εγκρίθηκε τον Μάιο του 2005 και ζήτησε περαιτέρω αλλαγές.  
 
Οι αλλαγές στις πληροφορίες προϊόντος σε σχέση µε το καρδιαγγειακό σύστηµα µπορούν να 
συνοψισθούν ως εξής: 

- προσθήκη δήλωσης ότι η απόφαση για τη συνταγογράφηση ενός εκλεκτικού αναστολέα της 
Cox-2 πρέπει να βασίζεται σε αξιολόγηση των συνολικών κινδύνων για κάθε µεµονωµένο 
ασθενή,  

- προσθήκη δήλωσης ότι οι συνταγογράφοι πρέπει να χρησιµοποιούν την ελάχιστη 
αποτελεσµατική δόση, για όσο το δυνατόν µικρότερη διάρκεια, καθώς και ότι πρέπει να 
επαναξιολογείται συχνά η ανάγκη για ανακούφιση από τον πόνο,  

- προσθήκη των αντενδείξεων ∆ιαγνωσµένη ισχαιµική καρδιοπάθεια και/ή αγγειακή εγκεφαλική 
νόσος και περιφερική αρτηριοπάθεια, 

- προσθήκη προειδοποίησης αναφορικά µε κλινικές µελέτες από τις οποίες προκύπτει ότι οι 
εκλεκτικοί αναστολείς της Cox-2 µπορεί να συνδέονται µε κίνδυνο θροµβωτικών επεισοδίων 
(ιδίως έµφραγµα του µυοκαρδίου και εγκεφαλικό επεισόδιο) σε σχέση µε το εικονικό 
φάρµακο και ορισµένα ΜΣΑΦ, 

- προσθήκη προειδοποίησης για ασθενείς µε παράγοντες κινδύνου για καρδιοπάθεια, όπως 
υπέρταση, υπερλιπιδαιµία (υψηλά επίπεδα χοληστερόλης), διαβήτη και κάπνισµα,  

- προσθήκη προειδοποίησης για τους συνταγογράφους ώστε να εξετάζουν το ενδεχόµενο 
διακοπής της θεραπείας, εάν κατά τη διάρκεια της αγωγής οι ασθενείς παρουσιάζουν 
επιδείνωση στη λειτουργία οποιουδήποτε από τα προαναφερθέντα συστήµατα οργάνων,  

- προσθήκη προειδοποίησης για τους συνταγογράφους ώστε να είναι προσεκτικοί όταν 
συνταγογραφούν ΜΣΑΦ, σε συνδυασµό µε αναστολείς ΜΕΑ ή ανταγωνιστές των υποδοχέων 
της αγγειοτενσίνης II. 

 
Οι αλλαγές στις πληροφορίες του προϊόντος σε σχέση µε την µελέτη SCAR µπορούν να συνοψισθούν 
ως εξής: 

- προσθήκη προειδοποίησης, ώστε να αναφέρεται ότι η έναρξη των δερµατικών αντιδράσεων 
εµφανίζεται στην πλειονότητα των περιστατικών εντός του πρώτου µήνα αγωγής, 

- προσθήκη προειδοποίησης για ασθενείς µε ιστορικό αλλεργίας σε οποιοδήποτε φάρµακο, 
- προσθήκη προειδοποίησης προκειµένου να τονιστεί ότι µε τους αναστολείς της Cox-2 έχουν 

ήδη παρουσιαστεί θανατηφόρες σοβαρές δερµατικές αντιδράσεις, 
- προσθήκη λεπτοµερούς περιγραφής των πρώτων ενδείξεων δερµατικών αντιδράσεων που 

οδηγούν σε διακοπή της αγωγής.  
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ΛΟΓΟΙ ΓΙΑ ΤΗΝ ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ  
 
Κατόπιν τούτου, η CΗMP: 

- κρίνει ότι η σχέση οφέλους/κινδύνου των φαρµακευτικών προϊόντων που περιέχουν 
λουµιρακοξίµπη για τις συµφωνηθείσες ενδείξεις εξακολουθεί να είναι θετική και πρέπει να 
διατηρηθούν οι άδειες κυκλοφορίας σύµφωνα µε την αναθεωρηµένη Περίληψη των 
Χαρακτηριστικών του Προϊόντος (επισυνάπτεται στο παράρτηµα ΙΙΙ της γνωµοδότησης της 
CHMP), 

- καταλήγει στο συµπέρασµα ότι η καρδιαγγειακή ασφάλεια και οι σοβαρές δερµατικές 
αντιδράσεις πρέπει να παρακολουθούνται µε προσοχή και να αξιολογούνται συνεχώς  

- συνιστά τη λήψη µέτρων παρακολούθησης µε στόχο την περαιτέρω διερεύνηση της 
ασφάλειας της λουµιρακοξίµπης. 
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ ΙII 
 

ΤΡΟΠΟΠΟΙΗΜΕΝΗ ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΤΩΝ ΧΑΡΑΚΤΗΡΙΣΤΙΚΩΝ ΤΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 

Σηµείωση: Το παρόν SPC (Περίληψη Χαρακτηριστικών Προϊόντος ) αποτελούσε παράρτηµα 
της Απόφασης της Επιτροπής σχετικά µε  το παραπεµπτικό σύµφωνα µε το ΄Αρθρο 31 που 
αφορά τα φαρµακευτικά προϊόντα που περιέχουν λουµιρακοξίµπη. Τα κείµενα ήταν τότε 

έγκυρα. 
 

Μετά την Απόφαση της Επιτροπής, οι Αρµόδιες Αρχές του Κράτους Μέλους θα ενηµερώσουν 
τις πληροφορίες του προϊόντος όπως απαιτείται.  Ως εκ τούτου, το παρόν SPC πιθανά να µην 

αντανακλά το τρέχον κείµενο. 
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1. ΟΝΟΜΑΣΙΑ ΤΟΥ ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΟΥ ΠΡΟΪΟΝΤΟΣ 
 
{ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ} 100 mg επικαλυµµένα µε λεπτό υµένιο δισκία 
{ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ} 200 mg επικαλυµµένα µε λεπτό υµένιο δισκία 
{ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ ΟΝΟΜΑΣΙΑ} 400 mg επικαλυµµένα µε λεπτό υµένιο δισκία 
 
 
2. ΠΟΙΟΤΙΚΗ ΚΑΙ ΠΟΣΟΤΙΚΗ ΣΥΝΘΕΣΗ 
 
Κάθε επικαλυµµένο µε λεπτό υµένιο δισκίο των 100 mg περιέχει 100 mg λουµιρακοξίµπη 
Κάθε επικαλυµµένο µε λεπτό υµένιο δισκίο των 200 mg περιέχει 200 mg λουµιρακοξίµπη 
Κάθε επικαλυµµένο µε λεπτό υµένιο δισκίο των 400 mg περιέχει 400 mg λουµιρακοξίµπη 
 
Για τα έκδοχα, βλ. παράγραφο 6.1. 
 
 
3. ΦΑΡΜΑΚΟΤΕΧΝΙΚΗ ΜΟΡΦΗ 
 
Επικαλυµµένο µε λεπτό υµένιο δισκίο 
 
Επικαλυµµένα δισκία των 100 mg : Ωοειδή, κόκκινα δισκία που φέρουν εγχάρακτη την ένδειξη 
«NVR» στη µια πλευρά και «OB» στην άλλη. 
 
Επικαλυµµένα δισκία των 200 mg : Ωοειδή, κόκκινα δισκία που φέρουν εγχάρακτη την ένδειξη 
«NVR» στη µια πλευρά και «OC» στην άλλη. 
 
Επικαλυµµένα δισκία των 400 mg : Ωοειδή, κόκκινα δισκία που φέρουν εγχάρακτη την ένδειξη 
«NVR» στη µια πλευρά και "OD» στην άλλη. 
 
 
4. ΚΛΙΝΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
4.1 Θεραπευτικές ενδείξεις 
 
Συµπτωµατική ανακούφιση στη θεραπεία της οστεοαρθρίτιδας. 
 
Για τη βραχυπρόθεσµη ανακούφιση του µετρίου ως σοβαρού οξέος άλγους που σχετίζεται µε: 
- πρωτοπαθή δυσµηνόρροια, 
- οδοντιατρική χειρουργική επέµβαση, 
- ορθοπεδική χειρουργική επέµβαση. 
 
Η απόφαση για τη συνταγογράφιση ενός εκλεκτικού COX-2 αναστολέα πρέπει να στηρίζεται στην 
εκτίµηση του συνολικού κινδύνου για κάθε ασθενή ξεχωριστά (βλ. παραγράφους 4.3 και 4.4). 
 
4.2 ∆οσολογία και τρόπος χορήγησης 
 
Τα επικαλυµµένα µε λεπτό υµένιο δισκία {Επινοηθείσα ονοµασία} χορηγούνται από του στόµατος 
και µπορούν να ληφθούν µε ή χωρίς τροφή. 
 
Οστεοαρθρίτιδα 
Η συνιστώµενη δόση έναρξης είναι 100 mg άπαξ ηµερησίως. Σε ασθενείς που δεν ανταποκρίνονται, η 
δόση µπορεί να αυξηθεί σε 200 mg ηµερησίως σε µια ή σε δυο διηρηµένες δόσεις. Οι ασθενείς δεν 
πρέπει να υπερβαίνουν αυτή τη δόση. Η µέγιστη διάρκεια της θεραπείας σε κλινικές µελέτες ήταν 
12 µήνες. 
 
Οξύ άλγος 
Η συνιστώµενη δόση είναι 400 mg άπαξ ηµερησίως. Οι ασθενείς δεν πρέπει να υπερβαίνουν αυτή τη 
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δόση και η διάρκεια της θεραπείας δεν πρέπει να υπερβαίνει τις 5 ηµέρες. 
 
Ανακούφιση του οξέος άλγους εξ’ αιτίας οδοντιατρικής χειρουργικής επέµβασης: Η µέγιστη διάρκεια 
της θεραπείας σε κλινικές µελέτες ήταν 24 ώρες. 
 
Ανακούφιση του οξέος άλγους εξ’ αιτίας ορθοπεδικής χειρουργικής επέµβασης: Η µέγιστη διάρκεια 
θεραπείας σε κλινικές µελέτες ήταν 5 ηµέρες. 
 
Ανακούφιση του πόνου εξ΄αιτίας πρωτοπαθούς δυσµηνόρροιας: Η µέγιστη διάρκεια θεραπείας σε 
κλινικές µελέτες ήταν 3 ηµέρες. 
 
Επειδή οι κίνδυνοι για το καρδιαγγειακό σύστηµα µε τη λουµιρακοξίµπη µπορεί να αυξηθούν µε τη 
δόση και τη διάρκεια της έκθεσης, πρέπει να χορηγείται η χαµηλότερη αποτελεσµατική ηµερήσια 
δόση για τη µικρότερη δυνατή διάρκεια θεραπείας. Η ανάγκη του ασθενούς για συµπτωµατική 
ανακούφιση και η απόκριση στη θεραπεία πρέπει να επανεκτιµάται περιοδικά, ιδιαίτερα σε ασθενείς 
µε οστεοαρθρίτιδα. 
 
Φυλετικές διαφορές: Οι δοσολογικές συστάσεις είναι οι ίδιες για Ασιάτες, Έγχρωµους και 
Καυκάσιους. (∆είτε παράγραφο 5.2) 
 
Ηλικιωµένοι: Όπως και µε άλλα φάρµακα που χορηγούνται στους ηλικιωµένους, είναι φρόνιµο η 
θεραπεία να ξεκινά µε τη χαµηλότερη συνιστώµενη δόση. Ιδιαίτερη προσοχή θα πρέπει να δίνεται 
στους ηλικιωµένους ασθενείς µε οστεοαρθρίτιδα, όταν η ηµερήσια δόση αυξάνεται από τα 100 mg 
στα 200 mg. (∆είτε παράγραφο 4.4 και 5.2) 
 
Ασθενείς µε πτωχό µεταβολισµό CYP2C9 : Καµία δοσολογική τροποποίηση δεν είναι αναγκαία σε 
ασθενείς µε πτωχό µεταβολισµό CYP2C9. (∆είτε παράγραφο5.2) 
 
Ηπατική ανεπάρκεια:Καµία δοσολογική τροποποίηση δεν είναι αναγκαία σε ασθενείς µε ήπια (Child-
Pugh 5-6) ως µέτρια (Child-Pugh 7-8) ηπατική ανεπάρκεια. Ωστόσο είναι φρόνιµο η θεραπεία να 
ξεκινά µε τη χαµηλότερη συνιστώµενη δόση. (∆είτε παραγράφους4.3, 4.4 και 5.2) 
 
Νεφρική ανεπάρκεια: Καµία δοσολογική τροποποίηση δεν είναι αναγκαία σε ασθενείς µε κάθαρση 
κρεατινίνης ≥50 ml/min. Η λουµιρακοξίµπη αντενδείκνυται σε ασθενείς µε µέτρια ως βαριά νεφρική 
ανεπάρκεια (εκτιµώµενη κάθαρση κρεατινίνης <50 ml/min). (∆είτε παραγράφους 4.3, 4.4 και 5.2) 
 
Παιδιατρική χρήση: Το {Επινοηθεισα ονοµασια} δεν έχει µελετηθεί σε παιδιά, ως εκ τούτου 
αντενδείκνυται σε παιδιά κάτω των 18 ετών. 
 
4.3 Αντενδείξεις 
 
- Γνωστή υπερευαισθησία στη λουµιρακοξίµπη ή σε οποιοδήποτε από τα έκδοχα. 
- Ασθενείς µε ιστορικό άσθµατος, οξείας ρινίτιδας, ρινικών πολυπόδων, αγγειονευρωτικού 

οιδήµατος, ουρτικάριας ή άλλης αλλεργικού τύπου αντίδρασης µετά από λήψη 
ακετυλοσαλυκιλικού οξέος ή µη στεροειδών αντιφλεγµονωδών (ΜΣΑΦ). 

- Ασθενείς µε ενεργό πεπτικό έλκος ή αιµορραγία από το γαστρεντερικό σύστηµα. 
- Ασθενείς µε φλεγµονώδη νόσο του εντέρου. 
- Ασθενείς µε συµφορητική καρδιακή ανεπάρκεια (NYHA II-IV). 
- Ασθενείς µε διαγνωσµένη ισχαιµική καρδιοπάθεια, περιφερική αρτηριακή νόσος και/ ή 

αγγειακή εγκεφαλική νόσος. 
- Ασθενείς µε µέτρια έως βαριά νεφρική δυσλειτουργία (εκτιµώµενη κάθαρση κρεατινίνης 

<50 ml/min). 
- Ασθενείς µε βαριά ηπατική νόσο (Child-Pugh >9). 
- Τρίτο τρίµηνο κύησης και γαλουχία (δείτε παραγράφους 4.6 και 5.3). 
- Ασθενείς κάτω των 18 ετών. 
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4.4 Ειδικές προειδοποιήσεις και ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά τη χρήση 
 
Επιδράσεις στο γαστρεντερικό σύστηµα 
Επιπλοκές από το ανώτερο γαστρεντερικό σύστηµα (διατρήσεις, έλκη, ή αιµορραγίες (PUBs)), 
ορισµένες από τις οποίες είχαν ως αποτέλεσµα το θάνατο έχουν παρουσιαστεί σε ασθενείς που 
υποβλήθηκαν σε θεραπεία µε λουµιρακοξίµπη. Σε κλινικές µελέτες ελάχιστοι ασθενείς (<0,3%) που 
υποβλήθηκαν σε θεραπεία µε λουµιρακοξίµπη εµφάνισαν διατρήσεις απόφραξη ή αιµορραγίες 
(POBs). 
 
Συνιστάται προσοχή κατά τη θεραπεία ασθενών µε αυξηµένο κίνδυνο εµφάνισης γαστρεντερικών 
επιπλοκών µε τα ΜΣΑΦ: ηλικιωµένοι, ασθενείς που παίρνουν ταυτόχρονα άλλα ΜΣΑΦ ή 
ακετυλοσαλικυλικό οξύ, ή ασθενείς µε ιστορικό γαστρεντερικής νόσου, όπως έλκος και 
γαστρορραγία. 
 
Υπάρχει περαιτέρω αύξηση του κινδύνου εµφάνισης γαστρεντερικών ανεπιθύµητων ενεργειών 
(πεπτικό έλκος ή άλλες επιπλοκές από το γαστρεντερικό σύστηµα), όταν η λουµιρακοξίµπη 
συγχορηγείται µε ακετυλοσαλικυλικό οξύ (ακόµα και σε χαµηλές δόσεις). Σε µακροχρόνιες κλινικές 
µελέτες δεν παρατηρήθηκε σηµαντική διαφορά στην ασφάλεια του γαστρεντερικού συστήµατος 
µεταξύ του συνδυασµού εκλεκτικών αναστολέων COX-2 + ακετυλοσαλικυλικού οξέος και του 
συνδυασµού ΜΣΑΦ + ακετυλοσαλικυλικού οξέος (δείτε παράγραφο 5.1). 
 
Επιδράσεις στους νεφρούς 
Οι νεφρικές προσταγλανδίνες µπορεί να παίζουν αντιρροπιστικό ρόλο στη διατήρηση της νεφρικής 
διήθησης. Για το λόγο αυτό σε περιπτώσεις επιβαρυµένης νεφρικής διήθησης, η χορήγηση της 
λουµιρακοξίµπης µπορεί να προκαλέσει ελάττωση του σχηµατισµού των προσταγλανδινών και 
δευτερογενώς µείωση της αιµατικής ροής και εποµένως επιδείνωση της νεφρικής λειτουργίας. 
 
Ασθενείς σε µεγαλύτερο κίνδυνο για τέτοιου είδους απόκριση είναι αυτοί µε προϋπάρχουσα νεφρική 
δυσλειτουργία, µη αντιρροπούµενη καρδιακή ανεπάρκεια, ή κίρρωση και όσοι λαµβάνουν διουρητικά 
ή αναστολείς του µετατρεπτικού ενζύµου της αγγειοτενσίνης (ΜΕΑ). Σε τέτοιους ασθενείς 
ενδείκνυται η παρακολούθηση της νεφρικής λειτουργίας. Θα πρέπει να δίνεται προσοχή κατά την 
έναρξη της θεραπείας µε λουµιρακοξίµπη σε αφυδατωµένους ασθενείς. Συνιστάται η ενυδάτωση του 
ασθενούς πριν την έναρξη θεραπείας µε λουµιρακοξίµπη. 
 
Υπέρταση και Οίδηµα 
Όπως και µε άλλα φάρµακα που είναι γνωστό ότι αναστέλλουν τη σύνθεση των προσταγλανδινών έχει 
παρατηρηθεί κατακράτηση υγρών και οίδηµα σε ασθενείς που ελάµβαναν λουµιρακοξίµπη. Για το 
λόγο αυτό η λουµιρακοξίµπη θα πρέπει να χορηγείται µε προσοχή σε ασθενείς µε ιστορικό καρδιακής 
ανεπάρκειας, δυσλειτουργίας της αριστεράς κοιλίας ή υπέρτασης και σε ασθενείς µε προϋπάρχον 
οίδηµα οποιασδήποτε αιτιολογίας. Εάν υπάρχουν κλινικές ενδείξεις επιδείνωσης της κατάστασης 
αυτών των ασθενών, πρέπει να ληφθούν τα κατάλληλα µέτρα, συµπεριλαµβανοµένης της διακοπής 
της λουµιρακοξίµπης, 
 
Θα πρέπει να υπάρχει η κατάλληλη ιατρική επίβλεψη όταν η λουµιρακοξίµπη χρησιµοποιείται σε 
ηλικιωµένους ασθενείς µε ήπια νεφρική, ηπατική ή καρδιακή δυσλειτουργία. 
 
Επιδράσεις στο ήπαρ 
Αύξηση της αλανινικής αµινοτρανσφεράσης (ALT) και/ή της ασπαρτικής αµινοτρανσφεράσης (AST), 
πέραν του τριπλασίου των ανώτερων φυσιολογικών τιµών (>3xULN), έχει αναφερθεί περίπου στο 
1,2% ασθενών που συµµετείχαν σε κλινικές µελέτες ελεγχόµενες µε εικονικό και δραστικό φάρµακο 
και βρίσκονταν σε θεραπεία µέχρι και για ένα έτος µε 100 mg και 200 mg λουµιρακοξίµπης 
ηµερησίως. Εκσεσηµασµένες αυξήσεις (πέραν του οκταπλασίου των ανώτερων φυσιολογικών 
τιµών(>8xULN)) παρατηρήθηκε στο 0,3% µε 100 mg µία ή δυο φορές την ηµέρα και στο 0,6% των 
ασθενών µε 200 mg µία φορά την ηµέρα. 
 
Χρόνια χρήση 400 mg ηµερησίως συσχετίστηκε µε συχνότερη και πλέον εκσεσηµασµένη αύξηση των 
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τρανσαµινασών. Σε µια µακροχρόνια ελεγχόµενη µελέτη µε 400 mg λουµιρακοξίµπης ηµερησίως, 
αναφέρθηκαν σπάνιες περιπτώσεις ηπατίτιδας (δείτε παράγραφο 4.8) 
 
Κάθε ασθενής µε συµπτώµατα και/ή σηµεία ενδεικτικά ηπατικής δυσλειτουργίας ή στον οποίο 
παρουσιάσε µη φυσιολογική τιµή εργαστηριακής δοκιµασίας ελέγχου της ηπατικής λειτουργίας, θα 
πρέπει να παρακολουθείται. Εάν εµφανισθούν σηµεία ηπατικής ανεπάρκειας ή αν εξακολουθούν να 
καταγράφονται µη φυσιολογικές τιµές των εργαστηριακών δοκιµασιών ηπατικής λειτουργίας (ALT ή 
AST άνω του τριπλάσιου των φυσιολογικών τιµών) η λουµιρακοξίµπη θα πρέπει να διακόπτεται. 
 
Επιδράσεις στο καρδιαγγειακό 
Οι εκλεκτικοί αναστολείς της COX-2 δεν αποτελούν υποκατάστατο του ακετυλοσαλυκιλικού οξέος 
για προφύλαξη καρδιαγγειακών θροµβοεµβολικών παθήσεων λόγω έλλειψης δράσης τους στη 
λειτουργία των αιµοπεταλίων. Εποµένως, η αντιαιµοπεταλιακή αγωγή δεν πρέπει να διακόπτεται. 
(∆είτε παραγράφους 4.5 και 5.1). 
 
Οι κλινικές µελέτες υποδεικνύουν ότι οι εκλεκτικοί αναστολείς της COX-2 ως κατηγορία µπορεί να 
σχετίζονται µε κίνδυνο θροµβωτικών επεισοδίων (ιδιαιτέρως έµφραγµα του µυοκαρδίου και αγγειακό 
εγκεφαλικό επεισόδιο) σε σχέση µε το εικονικό φάρµακο και µερικά ΜΣΑΦ. Επειδή οι κίνδυνοι για 
το καρδιαγγειακό σύστηµα µε τη λουµιρακοξίµπη µπορεί να αυξηθούν µε τη δόση και τη διάρκεια της 
έκθεσης, πρέπει να χορηγείται η χαµηλότερη αποτελεσµατική ηµερήσια δόση για τη µικρότερη 
δυνατή διάρκεια θεραπείας. Η ανάγκη του ασθενούς για συµπτωµατική ανακούφιση και η απόκριση 
στη θεραπεία πρέπει να επανεκτιµάται περιοδικά, ιδιαίτερα σε ασθενείς µε οστεοαρθρίτιδα.(δείτε 
παραγράφους 4.2, 4.3 4.8 και 5.1). 
 
Οι ασθενείς µε σηµαντικούς παράγοντες κίνδυνου για εµφάνιση καρδιαγγειακών συµβαµάτων (π.χ. 
υπέρταση, υπερλιπιδαιµία, σακχαρώδης διαβήτης, κάπνισµα) πρέπει να αντιµετωπίζονται θεραπευτικά 
µε λουµιρακοξίµπη µόνο µετά από προσεκτική εκτίµηση (βλέπε παράγραφο 5.1). 
 
∆ερµατικές αντιδράσεις 
Σοβαρές δερµατικές αντιδράσεις, µερικές από αυτές θανατηφόρες, που περιλαµβάνουν 
αποφολιδωτική δερµατίτιδα, σύνδροµο Stevens-Johnson και τοξική επιδερµική νεκρόλυση έχουν 
αναφερθεί πολύ σπάνια σε σχέση µε τη χρήση των ΜΣΑΦ και µερικών εκλεκτικών αναστολέων της 
COX-2 κατα τη διάρκεια της παρακολούθησης των προϊόντων µετά την κυκλοφορία τους στην αγορά. 
Φαίνεται ότι οι ασθενείς διατρέχουν υψηλότερο κίνδυνο για εµφάνιση τέτοιων αντιδράσεων στην 
αρχή της θεραπείας. Η έναρξη της αντίδρασης λαµβάνει χώρα, στην πλειονότητα των περιπτώσεων, 
µέσα στον πρώτο µήνα θεραπείας. Σοβαρές αντιδράσεις υπερευαισθησίας (όπως αναφυλαξία και 
αγγειοοίδηµα) έχουν αναφερθεί σε ασθενείς που λαµβάνουν λουµιρακοξίµπη. Μερικοί εκλεκτικοί 
ανασολείς της COX-2 έχουν σχετισθεί µε αυξηµένο κίνδυνο δερµατικών αντιδράσεων σε ασθενείς µε 
ιστορικό φαρµακευτικής αλλεργίας κάθε τύπου. Η χορήγηση της λουµιρακοξίµπης θα πρέπει να 
διακοπεί µε την πρώτη εµφάνιση δερµατικού εξανθήµατος, βλάβης του βλεννογόνου ή οποιουδήποτε 
άλλου σηµείου υπερευαισθησίας. 
 
Γενικά 
Εάν κατά τη διάρκεια της θεραπείας οι ασθενείς παρουσιάσουν επιδείνωση της λειτουργίας 
οποιουδήποτε οργανικού συστήµατος που αναφέρθηκε παραπάνω, πρέπει να ληφθούν κατάλληλα 
µέτρα και να εξετασθεί η διακοπή της θεραπείας µε λουµιρακοξίµπη 
 
Η χρήση της λουµιρακοξίµπης, όπως και κάθε φαρµακευτικού προϊόντος που είναι γνωστό ότι 
αναστέλλει τη COX-2, δεν συνιστάται σε γυναίκες που προσπαθούν να συλλάβουν (δείτε παράγραφο 
4.6). 
 
Όπως και µε άλλα ΜΣΑΦ η λουµιρακοξίµπη µπορεί να καλύψει τον πυρετό και άλλα σηµεία 
φλεγµονής ή λοίµωξης. 
 
Τα επικαλυµµένα µε λεπτό υµένιο δισκία {Επινοηθείσα Ονοµασία} των 100 mg και 200 mg 
περιέχουν λακτόζη (23,3 mg και 46,6 mg, αντίστοιχα). Ασθενείς µε σπάνια κληρονοµικά προβλήµατα 
δυσανεξίας στη γαλακτόζη, ανεπάρκειας Lapp λακτάσης ή δυσαπορρόφησης γλυκόζης – γαλακτόζης, 
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δε θα πρέπει να λαµβάνουν επικαλυµένα δισκία των 100 mg και 200 mg. Ωστόσο, δεν υπάρχει 
λακτόζη στα επικαλυµένα δισκία {Επινοηθείσα Ονοµασία} των 400 mg. 
 
4.5 Αλληλεπιδράσεις µε άλλα φαρµακευτικά προϊόντα και άλλες µορφές αλληλεπίδρασης 
 
Φαρµακοδυναµικές αλληλεπιδράσεις 
 
Αντιπηκτικά από του στόµατος: Σε µια µελέτη αλληλεπιδράσεων µεταξύ φαρµάκων σε υγιή άτοµα 
σταθεροποιηµένα σε θεραπεία µε βαρφαρίνη, η χορήγηση 400 mg λουµιρακοξίµπης άπαξ ηµερησίως 
για πέντε ηµέρες, συσχετίστηκε µε περίπου 15% αύξηση του χρόνου προθροµβίνης. Για το λόγο αυτό 
θα πρέπει να παρακολουθείται ή αντιπηκτική δράση σε ασθενείς που λαµβάνουν βαρφαρίνη ή 
παρόµοια φάρµακα, ειδικά τις πρώτες µέρες µετά την έναρξη ή την αλλαγή της δόσης της 
λουµιρακοξίµπης. 
 
∆ιουρητικά, αναστολείς ΜΕΑ και ανταγωνιστές της αγγειοτασίνης ΙΙ: Τα ΜΣΑΦ µπορεί να ελαττώσουν 
την αποτελεσµατικότητα των διουρητικών και των αντιυπερτασικών φαρµάκων. Σε µερικούς ασθενείς 
µε επηρεασµένη νεφρική λειτουργία, (πχ αφυδατωµένοι ή ηλικιωµένοι ασθενείς µε επηρεασµένη 
νεφρική λειτουργία), η συγχορήγηση ενός αναστολέα του ΜΕΑ ή ενός ανταγωνιστή της 
αγγειοτασίνης ΙΙ και αναστολέων της κυκλοοξυγενάσης, µπορεί να οδηγήσει σε επιπλέον επιβάρυνση 
της νεφρικής λειτουργίας περιλαµβανοµένης πιθανώς και της οξείας νεφρικής ανεπάρκειας, που 
συνήθως είναι αναστρέψιµη. Αυτές οι αλληλεπιδράσεις θα πρέπει να λαµβάνονται υπόψη σε ασθενείς 
που λαµβάνουν λουµιρακοξίµπη ταυτόχρονα µε αναστολείς του ΜΕΑ ή ανταγωνιστές της 
αγγειοτασίνης ΙΙ. Για το λόγο αυτό ο συνδυασµός πρέπει να χορηγείται µε προσοχή, ιδιαίτερα σε 
ηλικιωµένους Οι ασθενείς πρέπει να ενυδατώνονται επαρκώς και να δίνεται προσοχή στην 
παρακολούθηση της νεφρικής λειτουργίας µετά από την έναρξη της συγχορήγησης και ακολούθως σε 
τακτά χρονικά διαστήµατα. 
 
Άλλα ΜΣΑΦ: Η λουµιρακοξίµπη µπορεί να χρησιµοποιηθεί µαζί µε χαµηλή δόση ασπιρίνης. Η 
συγχορήγηση λουµιρακοξίµπης µε µεγάλες δόσεις ασπιρίνης, άλλα ΜΣΑΦ ή αναστολείς της COX-2 
θα πρέπει να αποφεύγεται 
 
Κυκλοσπορίνη ή tacrolimus: Παρόλο που αυτή η αλληλεπίδραση δεν έχει µελετηθεί µε τη 
λουµιρακοξίµπη, η συγχορήγηση κυκλοσπορίνης ή tacrolimus µε οποιοδήποτε ΜΣΑΦ µπορεί να 
αυξήσει τη νεφροτοξική δράση της κυκλοσπορίνης ή του tacrolimus. Η νεφρική λειτουργία πρέπει να 
ελέγχεται τακτικά όταν η λουµιρακοξίµπη και οποιοδήποτε από αυτά τα φάρµακα χρησιµοποιούνται 
σε συνδυασµό. 
 
Φαρµακοκινητικές αλληλεπιδράσεις 
 
Ο οξειδωτικός µεταβολισµός της λουµιρακοξίµπης γίνεται κυρίως µε τη µεσολάβηση του CYP2C9. 
In vitro µελέτες δείχνουν ότι η λουµιρακοξίµπη δεν είναι σηµαντικός αναστολέας των άλλων 
ισοµορφών του κυτοχρώµατος P450 συµπεριλαµβανοµένων των CYP1A2, CYP2C8, CYP 2C19, 
CYP2D6, CYP2E1 και CYP3A4. Με βάση αυτές τις µελέτες η λουµιρακοξίµπη φαίνεται να έχει 
µικρή δυνατότητα για αλληλεπίδρασεις µε παράγοντες των οποίων η κάθαρση γίνεται από το 
κυτόχρωµα P450, εκτός από το CYP2C9, όπου υπάρχει πιθανότητα µειωµένου µεταβολισµού 
συγχορηγούµενων υποστρωµάτων του CYP2C9. 
 
In vivo µελέτες δείχνουν ότι η λουµιρακοξίµπη έχει µικρή δυνατότητα αλληλεπίδρασης µε 
υποστρώµατα CYP2C9. Ωστόσο θα πρέπει να δίνεται προσοχή όταν η λουµιρακοξίµπη συγχορηγείται 
µε υποστρώµατα του CYP2C9 που έχουν πολύ στενό θεραπευτικό εύρος, όπως η φενυντοΐνη και η 
βαρφαρίνη. 
 
Με βάση in vitro µελέτες, αλληλεπιδράσεις που αφορούν δέσµευση µε πρωτεΐνες του πλάσµατος δεν 
αναµένεται να έχουν κλινικά σηµαντικές επιδράσεις στη λουµιρακοξίµπη ή στα συγχορηγούµενα 
φάρµακα. 
 
Επίδραση της λουµιρακοξίµπης στη φαρµακοκινητική άλλων φαρµάκων 
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Βαρφαρίνη: σε µια µελέτη µε βαρφαρίνη που θεωρείται υπόστρωµα του CYP2C9 ευαίσθητο σε 
φαρµακευτικές αλληλεπιδράσεις, η συγχορήγηση µε 400 mg λουµιρακοξίµπης, δεν είχε καµία 
επίδραση στις τιµές AUC, Cmax ή Tmax της R-βαρφαρίνης ή της S-βαρφαρίνης στο πλάσµα. Σε 
σύγκριση µε θεραπεία µε εικονικό φάρµακο, η ανάκτηση του S-7-OH µεταβολίτη της βαρφαρίνης στα 
ούρα ήταν περίπου 25% χαµηλότερη σε άτοµα σε θεραπεία µε λουµιρακοξίµπη 
 
Μεθοτρεξάτη: Συγχορήγηση λουµιρακοξίµπης σε δόσεις 400 mg άπαξ ηµερησίως δεν είχε κανένα 
κλινικά σηµαντικό αποτέλεσµα στη φαρµακοκινητική, τη δέσµευση µε πρωτεΐνες πλάσµατος ή την 
αποβολή στα ούρα της µεθοτρεξάτης ή του 7-υδρόξυ µεταβολίτη της. 
 
Αντισυλληπτικά από του στόµατος : η συγχορήγηση λουµιρακοξίµπης δεν επηρέασε τη 
φαρµακοκινητική σταθερής κατάστασης ή την αποτελεσµατικότητα της αιθινυλοιστραδιόλης και της 
λεβονοργεστρέλης. Έτσι δεν είναι αναγκαία καµία αλλαγή στην αντισυλληπτική αγωγή όταν 
συγχορηγείται λουµιρακοξίµπη. 
 
Λίθιο: Τα ΜΣΑΦ προκαλούν αύξηση των επιπέδων λιθίου στο πλάσµα και µείωση της νεφρικής του 
κάθαρσης. Έτσι όταν χορηγούνται παράλληλα λουµιρακοξίµπη και λίθιο, οι ασθενείς θα πρέπει να 
παρακολουθούνται στενά για σηµεία τοξικότητας του λιθίου 
 
Επίδραση άλλων φαρµάκων στη φαρµακοκινητική της λουµιρακοξίµπης 
Φλουκοναζόλη: συγχορήγηση λουµιρακοξίµπης µε τον ισχυρό αναστολέα του CYP2C9 
φλουκοναζόλη, δεν είχε καµία κλινικά σηµαντική επίδραση στη φαρµακοκινητική ή την COX-2 
εκλεκτικότητα της λουµιρακοξίµπης. 
 
Οµεπραζόλη: η οµεπραζόλη δεν είχε καµία επίδραση στη φαρµακοκινητική της λουµιρακοξίµπης 
 
Αντιόξινα: (υδροξείδιο του αργιλίου/ υδροξείδιο του µαγνησίου) δεν είχαν καµία κλινική επίδραση 
στη φαρµακοκινητική της λουµιρακοξίµπης. 
 
4.6 Kύηση και γαλουχία 
 
Κύηση 
Η χρήση λουµιρακοξίµπης, όπως και κάθε αναστολέα της COX-2, δε συνίσταται σε γυναίκες που 
προσπαθούν να συλλάβουν. 
 
Η χρήση λουµιρακοξίµπης αντενδείκνυται στο τελευταίο τρίµηνο της κύησης επειδή, όπως και µε 
άλλα φάρµακα που είναι γνωστό ότι αναστέλλουν τη σύνθεσης προσταγλανδινών, µπορεί να 
προκαλέσει αδράνεια της µήτρας και πρώιµη σύγκλειση του Βοττάλειου πόρου. 
 
Η χρήση λουµιρακοξίµπης σε εγκύους δεν έχει µελετηθεί σε επαρκείς σε αριθµό και καλά 
ελεγχόµενες κλινικές µελέτες και για αυτό το λόγο δε θα πρέπει να χρησιµοποιείται στα δυο πρώτα 
τρίµηνα της κύησης εκτός και αν το πιθανό όφελος από τη θεραπεία υπερβαίνει τον πιθανό κίνδυνο 
για το έµβρυο. 
 
Θηλάζουσες µητέρες 
∆εν είναι γνωστό αν η λουµιρακοξίµπη απεκκρίνεται στο ανθρώπινο γάλα. Η λουµιρακοξίµπη 
απεκκρίνεται στο γάλα των αρουραίων. Γυναίκες που λαµβάνουν λουµιρακοξίµπη δεν πρέπει να 
θηλάζουν. 
 
4.7 Επιδράσεις στην ικανότητα οδήγησης και χειρισµού µηχανών 
 
∆εν πραγµατοποιήθηκαν µελέτες σχετικά µε τις επιδράσεις της λουµιρακοξίµπης στην ικανότητα 
οδήγησης και χειρισµού µηχανών. Ωστόσο ασθενείς που νοιώθουν ζάλη, ίλιγγο ή υπνηλία όταν 
παίρνουν λουµιρακοξίµπη, θα πρέπει να απέχουν από οδήγηση και χειρισµό µηχανηµάτων. 
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4.8 Ανεπιθύµητες ενέργειες 
 
Σε κλινικές µελέτες εκτιµήθηκε η ασφάλεια της λουµιρακοξίµπης σε περίπου 7.000 ασθενείς, 
συµπεριλαµβανοµένων περίπου 4.000 ασθενών µε οστεοαρθρίτιδα και 2.100 ασθενών µε ρευµατοειδή 
αρθρίτιδα (περίπου 1.100 ασθενείς µε οστεοαρθρίτιδα και ρευµατοειδή αρθρίτιδα ήταν σε θεραπεία 
για 6 µήνες και 530 ασθενείς µε οστεοαρθρίτιδα ήταν σε θεραπεία για 1 έτος). 
 
Σε κλινικές µελέτες οι ακόλουθες ανεπιθύµητες ενέργειες αναφέρθηκαν σε συχνότητα µεγαλύτερη 
από αυτή του εικονικού φαρµάκου σε ασθενείς µε οστεοαρθρίτιδα και ρευµατοειδή αρθρίτιδα που 
ήταν σε θεραπεία µε 200 mg λουµιρακοξίµπης ηµερησίως για διάστηµα έως και ένα έτος ( περίπου 
920 ασθενείς για τρεις µήνες και περίπου 250 ασθενείς για ένα έτος). 
 
[Συχνές (>1/100, <1/10) όχι συχνές (>1/1.000, <1/100) Σπάνιες (>1/10.000, <1/1.000) Πολύ Σπάνιες 
(<1/10.000)] 
 
Λοιµώξεις 
Συχνές : συµπτώµατα γρίπης, λοιµώξεις αναπνευστικού (π.χ. βρογχίτις), ουρολοιµώξεις 
Όχι συχνές: καντιντιάσεις, ωτίτιδες, απλός έρπης, οδοντικές λοιµώξεις. 
 
∆ιαταραχές του αιµοποιητικού και λεµφικού συστήµατος 
Όχι συχνές : αναιµία 
Σπάνιες: πανκυτταροπενία, ουδετεροπενία, λευκοπενία 
 
Ψυχιατρικές διαταραχές 
Όχι συχνές: κατάθλιψη, αϋπνίες, ανησυχία 
 
∆ιαταραχές του νευρικού συστήµατος 
Συχνές : ζάλη, κεφαλαλγία 
Ασυνήθεις : συγκοπή, υπαισθησία, ηµικρανία, παραισθησίες, δυσγευσία, ίλιγγος, εµβοές 
 
Οφθαλµικές διαταραχές 
Όχι συχνές: επιπεφυκίτις, ξηροφθαλµία, οπτικές διαταραχές ( π.χ. θάµβος οράσεως) 
Σπάνιες: κερατίτις 
 
Καρδιακές ∆ιαταραχές 
Όχι συχνές : αίσθηµα παλµών, έµφραγµα µυοκαρδίου 
Σπάνιες: καρδιακή ανεπάρκεια, κολποκοιλιακός αποκλεισµός πρώτου βαθµού 
 
Αγγειακές ∆ιαταραχές 
Όχι συχνές: φλεβική ανεπάρκεια, υπόταση, αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο * 
 
∆ιαταραχές του αναπνευστικού συστήµατος του θώρακα και του µεσοθωρακίου 
Συχνές: βήχας, φαρυγγίτιδα 
Όχι συχνές: δύσπνοια, επίσταξη, ρινίτιδα, συµφόρηση παραρρινίων, άσθµα 
 
∆ιαταραχές του γαστρεντερικού συστήµατος 
Συχνές: κοιλιακό άλγος, δυσκοιλιότητα, διάρροια, δυσπεψία, ναυτία, έµετος, µετεωρισµός 
Όχι συχνές: γαστροδωδεκαδακτυλικό έλκος, γαστρίτις, οισοφαγίτις, κοιλιακή διάταση, αφθώδης 
στοµατίτις, ξηροστοµία, δυσφαγία, επιγαστραλγία, ερυγές, γαστροοισοφαγική παλινδρόµηση, ουλίτις, 
υπεροξύτητα, οδονταλγία 
Σπάνιες: αιµορραγία γαστρεντερικού συστήµατος 
 
∆ιαταραχές του ήπατος και των χοληφόρων 
Σπάνιες: χολοκυστίτιδα, χολολιθίαση, ηπατίτιδα 
 
∆ιαταραχές του δέρµατος και του υποδορίου ιστού 
Όχι συχνές: µώλωπες, εξάνθηµα, κνησµός, ερύθηµα, κνίδωση 
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Σπάνιες: αγγειονευρωτικό οίδηµα 
 
∆ιαταραχές του µυοσκελετικού συστήµατος και του συνδετικού ιστού 
Όχι συχνές: οίδηµα αρθρώσεων, µυϊκές κράµπες, αρθραλγία 
 
∆ιαταραχές των νεφρών και των ουροφόρων οδών 
Όχι συχνές: δυσουρία, συχνουρία, κυστίτις 
Σπάνιες: χρωµατισµός ούρων, νεφρική ανεπάρκεια 
 
∆ιαταραχές του αναπαραγωγικού συστήµατος 
Σπάνιες: στυτική δυσλειτουργία 
 
Γενικές ∆ιαταραχές 
Συχνές: κόπωση, οιδήµατα (π.χ. κάτω άκρων) 
Όχι συχνές: διαταραχές της όρεξης, θωρακικό άλγος, ρίγος, δίψα 
Σπάνιες: αναφυλαξία 
 
Παρακλινικές εξετάσεις 
Όχι συχνές: Αύξηση της αλανινικής αµινοτρανσφεράσης, αύξηση της ασπαρτικής 
αµινοτρανσφεράσης, αύξηση της κρεατινίνης του αίµατος, αύξηση της ουρίας του αίµατος, τ αύξηση 
ης γ-γλουταµικής τρανσφεράσης, αύξηση του βάρους 
Σπάνιες: Αύξηση της χολερυθρίνης του αίµατος αύξηση του σακχάρου αίµατος, 
 
*Σύµφωνα µε αναλύσεις µακροχρόνιων ελεγχόµενων µε εικονικό φάρµακο ή µε ενεργό φάρµακο 
κλινικών µελετών, µερικοί εκλεκτικοί αναστολείς της COX-2 έχουν συσχετισθεί µε αυξηµένο κίνδυνο 
σοβαρών θροµβωτικών αρτηριακών επεισοδίων, περιλαµβανοµένου του εµφράγµατος του 
µυοκαρδίου και του αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου. Η απόλυτη αύξηση του κινδύνου για τέτοια 
συµβάµατα δεν φαίνεται να υπερβαίνει το 1% ανά έτος µε βάση τα υπάρχοντα δεδοµένα (όχι συχνή). 
 
Σε κλινικές µελέτες αναλγησίας (µετεγχειρητικού οδοντικού άλγους, πρωτοπαθούς δυσµηνόρροιας 
και µετεγχειρητικού ορθοπεδικού άλγους) περίπου 1.000 ασθενείς υποβλήθηκαν σε θεραπεία µε 
λουµιρακοξίµπη. Το προφίλ των ανεπιθύµητων ενεργειών ήταν παρόµοιο µε αυτό που ανακοινώθηκε 
στις µελέτες για την οστεοαρθρίτιδα και τη ρευµατοειδή αρθρίτιδα. Σε µελέτες µετεγχειρητικού 
ορθοπεδικού άλγους, αναφέρθηκε συχνότερα αναιµία, αν και η συχνότητα ήταν παρόµοια µε αυτή του 
εικονικού φαρµάκου. 
 
Οι ακόλουθες σπάνιες σοβαρές ανεπιθύµητες ενέργειες έχουν αναφερθεί σε σχέση µε τη χρήση 
ΜΣΑΦ και δεν µπορούν να αποκλειστούν για τη λουµιρακοξίµπη: νεφροτοξικότητα, 
συµπεριλαµβανοµένης της διάµεσης νεφρίτιδας, του νεφρωσικού συνδρόµου και της νεφρικής 
ανεπάρκειας. Ηπατοτοξικότητα, συµπεριλαµβανοµένης της ηπατικής ανεπάρκειας και του ικτέρου. 
Ανεπιθύµητες ενέργειες από τους βλεννογόνους και σοβαρές δερµατικές αντιδράσεις. 
 
Η ηµερήσια δόση των 400 mg λουµιρακοξίµπης, σε σύγκριση µε την ηµερήσια δόση των 200 mg, 
σχετίζεται µε υψηλότερη συχνότητα φαρµακοεξαρτώµενων ανεπιθύµητων ενεργειών, ειδικά 
γαστρεντερικών, νευρολογικών και ψυχιατρικών συµβαµάτων. 
 
4.9 Υπερδοσολογία 
 
∆εν υπάρχει κλινική εµπειρία για την υπερδοσολογία. Πολλαπλές δόσεις 1.200 mg λουµιρακοξίµπης 
έχουν χορηγηθεί άπαξ ηµερησίως σε ασθενείς µε ρευµατοειδή αρθρίτιδα για 4 εβδοµάδες χωρίς 
κλινικά σηµαντικές ανεπιθύµητες ενέργειες. 
 
Σε περίπτωση υποψίας υπερδοσολογίας, θα πρέπει να χορηγηθεί κατάλληλη υποστηρικτική θεραπεία 
π.χ. εκκένωση του γαστρικού περιεχοµένου, κλινική παρακολούθηση και, αν χρειαστεί, έναρξη 
συµπτωµατικής θεραπείας. 
 
Η αιµοκάθαρση δεν είναι πιθανό να αποτελέσει αποτελεσµατική µέθοδο αποµάκρυνσης του 
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φαρµάκου λόγω της υψηλής του σύνδεσης µε πρωτεΐνες. 
 
 
5. ΦΑΡΜΑΚΟΛΟΓΙΚΕΣ Ι∆ΙΟΤΗΤΕΣ 
 
5.1 Φαρµακοδυναµικές ιδιότητες 
 
Φαρµακοθεραπευτική κατηγορία: Αντιφλεγµονώδη και αντιρρευµατικά προϊόντα, µη στεροειδή, 
κοξίµπες, κωδικός ATC: M01 AH 06 
 
Τρόπος δράσης 
Η λουµιρακοξίµπη είναι ένας από του στόµατος χορηγούµενος εκλεκτικός αναστολέας της 
κυκλοοξυγενάσης -2 (COX-2) στο εύρος της κλινικής δοσολογίας. 
 
Η κυκλοοξυγενάση είναι υπεύθυνη για τη σύνθεση των προσταγλανδινών. Έχουν ταυτοποιηθεί δυο 
ισοµορφές η COX-1 και η COX-2. Η COX-2 αποτελεί την ισοµορφή του ενζύµου η οποία έχει δειχθεί 
ι να επάγεται από προφλεγµονώδη διέγερση και έχει τεκµηριωθεί ότι είναι κυρίως υπεύθυνη για τη 
σύνθεση προστανοειδών, µεσολαβητών του πόνου, της φλεγµονής και του πυρετού. Η COX-2 
εµπλέκεται επίσης στην ωορηξία, στην εµφύτευσηκαι σλυγκλιση των αρτηριακών πόρων στη ρύθµιση 
της νεφρικής λειτουργίαςκαι σε λειτουργίες του κεντρικού νευρικού συστήµατος (έναρξη πυρετού, 
αντίληψη πόνου γνωστική λειτουργία). Η COX-2 είναι πιθανό να παίζει κάποιο ρόλο στην επούλωση 
του έλκους. Η COX-2 στον άνθρωπο, έχει εντοπισθεί σε ιστούς παρακείµενους των γαστρικών ελκών 
δεν έχει όµως αποδειχθεί η σηµασία της για την επούλωση του έλκους. 
 
Η διαφορά στην αντιαιµοπεταλιακή δράση µεταξύ ορισµένων ΜΣΑΦ που αναστέλουν την COX-1και 
των εκλεκτικών αναστολέων της COX-2, µπορεί να είναι κλινικής σηµασίας σε ασθενείς µε κίνδυνο 
θροµβοεµβολικών επεισοδίων. Οι εκλεκτικοί αναστολείς της COX-2 µειώνουν το σχηµατισµό της 
συστηµατικής (και εποµένως πιθανά ενδοθηλιακής) προστακυκλίνης χωρίς να επηρεάζουν τη 
θροµβοξάνη των αιµοπεταλίων. Η κλινική σηµασία αυτών των παρατηρήσεων δεν έχει 
επιβεβαιωθεί.Σε κλινικές µελέτες φαρµακολογίας η λουµιρακοξίµπη προκάλεσε δοσοεξαρτώµενη 
αναστολή της COX-2 στο πλάσµα χωρίς αναστολή της COX-1. Η εκλεκτική αναστολή της COX-2 
από τη λουµιρακοξίµπη έχει αντιφλεγµονώδη και αναλγητικά αποτελέσµατα. Η χορήγηση 100 mg, 
200 mg ή 400 mg άπαξ ηµερησίως οδηγεί σε >90% µέγιστη αναστολή της COX-2. ∆εν υπάρχει 
σηµαντική αναστολή της COX-1 (µετρούµενη ως ex vivo αναστολή της θροµβοξάνης Β2 ) σε δόσεις 
έως και 800 mg σε υγιείς εθελοντές. Η λουµιρακοξίµπη σε δόση 800 mg ηµερησίως δεν οδήγησε σε 
κλινικά σηµαντική αναστολή της σύνθεσης των γαστρικών προσταγλανδινών και δεν είχε συνέπειες 
στη λειτουργία των αιµοπεταλίων. 
 
Αποτελεσµατικότητα 
Σε ασθενείς µε οστεοαρθρίτιδα δόσεις λουµιρακοξίµπης ως 200 mg µια φορά την ηµέρα παρείχαν 
σηµαντική βελτίωση στον πόνο, τη δυσκαµψία, τη λειτουργικότητα, και τη άποψη του ασθενούς για 
την κατάστασή του. Αυτά τα ευεργετικά αποτελέσµατα διατηρήθηκαν έως και για 52 εβδοµάδες. ∆εν 
υπήρχε επιπλέον όφελος µε αύξηση της δόσης στα 400 mg ηµερησίως. 
 
Σε κλινικές µελέτες, 400 mg λουµιρακοξίµπης ανακούφιζαν από τον πόνο σε µοντέλα αναλγησίας 
µετεγχειρητικού οδοντικού άλγους, µετεγχειρητικού ορθοπεδικού άλγους και πρωτοπαθούς 
δυσµηνόρροιας. Σε µελέτες χορήγησης µιας δόσης σε µετεγχειρητικό οδοντικό άλγος, η έναρξη της 
αναλγησίας συνέβαινε σε 45 λεπτά και διαρκούσε έως και 24 ώρες µετά. Σε βραχυπρόθεσµες κλινικές 
µελέτες χορήγησης πολλαπλών δόσεων για µετεγχειρητικό ορθοπεδικό άλγος και άλγος λόγω 
πρωτοπαθούς δυσµηνόρροιας, 400 mg λουµιρακοξίµπης άπαξ ηµερησίως ήταν αποτελεσµατικά στην 
ανακούφιση του άλγους. 
 
Ασφάλεια 
Η µελέτη « Therapeutic Arthritis Research and Gastrointestinal Event» (TARGET) 
Η TARGET, µια 12µηνη διπλά τυφλή φάσης ΙΙΙ µελέτη συµπεριλάµβανε 18.325 ασθενείς µε 
οστεοαρθρίτιδα που τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν 400 mg λουµιρακοξίµπης µία φορά την ηµέρα (δύο 
ως τέσσερις φορές την συνιστώµενη για οστεοαρθρίτιδα δόση), ναπροξένη 500 mg δύο φορές την 
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ηµέρα ή ιµπουπροφένη 800 mg τρεις φορές την ηµέρα. Η TARGET συµπεριέλαβε ασθενείς που 
λάµβαναν χαµηλή δόση ακετυλοσαλικυλικού οξέος(75-100 mg την ηµέρα) για πρωτοπαθή ή 
δευτεροπαθή πρόληψη στεφανιαίας νόσου. Η τυχαιοποίηση έγινε µε στρωµατοποίηση ανάλογα µε τη 
χρήση χαµηλής δόσης ακετυλοσαλικυλικού οξέος και την ηλικία. 
 
Επίδραση στο γαστρεντερικό σύστηµα στην TARGET (12-µηνη µελέτη) 
Το κύριο καταληκτικό σηµείο ήταν η κατανοµή αναφορικά µε το χρόνο ως το συµβάν των 
επιβεβαιωµένων ή πιθανών επιπλοκών (POBs) έλκους του ανώτερου γαστρεντερικού συστήµατος 
(UGIT). 
- Στον πληθυσµό που δεν χρησιµοποιούσε χαµηλή δόση ασπιρίνης η επίπτωση των POB ήταν 

14/6.950 ασθενείς(0,2%) για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 64/6.968 ασθενών (0,92%) για τα 
ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR) 0,21 [95% CI 0,12-0,37] p<0,0001. 

- Στην οµάδα που ελάµβανε χαµηλή δόση ακετυλοσαλικυλικού οξέος η επίπτωση των ΡΟΒ ήταν 
15/2.167 ασθενείs (0,69%) για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 19/2.159 ασθενών (0,88%) για τα 
ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR) 0,79 [95% CI 0,40-1,55] (µη στατιστικά σηµαντικό). 

- Στο συνολικό πληθυσµό η η επίπτωση των POB ήταν 29/9.117 ασθενείς (0,32%) για τη 
λουµιρακοξίµπη έναντι 83/9.127 ασθενών (0,91%) για τα ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR) 
0,34 [95% CI 0,22-0,52] p<0,0001. 

 
Επίδραση στο καρδιαγγειακό στη TARGET (12-µηνη µελέτη) 
Το κύριο καταληκτικό σηµείο που µελετήθηκε για το καρδιαγγειακό σύστηµα ήταν το καταληκτικό 
σηµείο της οµάδας Antiplatelet Trialists’ Collaboration (APTC): επιβεβαιωµένο ή πιθανό έµφραγµα 
του µυοκαρδίου (κλινικό ή σιωπηρό), αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο (ισχαιµικό ή αιµορραγικό) και 
θάνατος οφειλόµενος σε καρδιαγγειακό νόσηµα. ∆εν παρατηρήθηκαν σηµαντικές διαφορές µεταξύ 
της λουµιρακοξίµπης και των ΜΣΑΦ. Εν τούτοις το ποσοστό συµβαµάτων APTC ήταν αριθµητικά 
υψηλότερο για τη λουµιρακοξίµπη απ’ ότι για την Ιµπουπροφένη 
- Στον πληθυσµό που δεν χρησιµοποιούσε χαµηλή δόση ασπιρίνης η συχνότητα εµφάνισης 

συµβάµατος APTC ήταν 35/6.950 ασθενείς (0,50%)για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 
27/6.968 ασθενών (0,39%) για τα ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR) 1,22 [95% CI 0,74-2,02] 
p=0,4343. Όταν συγκρίθηκε χωριστά µε την ιµπουπροφένη και τη ναπροξένη η αναλογία 
κινδύνου (HR) ήταν 0,94 [95% CI 0,44-2,04] p=0,8842 και 1,49 [95% CI 0,76-2,92] p=0,2417, 
αντίστοιχα. 

- Στην οµάδα που ελάµβανε χαµηλή δόση ακετυλοσαλικυλικού οξέος η επίπτωση των 
συµβαµάτων APTC ήταν 24/2.167 ασθενείς (1,11%) για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 
23/2.159 ασθενών (1,07%) για τα ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR)1,04 [95% CI 0,59-1,84] 
p=0,8918. Όταν συγκρίθηκε χωριστά µε την ιµπουπροφένη και τη ναπροξένη η αναλογία 
κινδύνου (HR) ήταν 0,56 [95% CI 0,20-1,54] p=0,2603 και 1,42 [95% CI 0,70-2,90] p=0,3368, 
αντίστοιχα. 

- Στο συνολικό πληθυσµό η συχνότητα εµφάνισης APTC συµβαµάτων ήταν 59/9.117 ασθενείς 
(0,65%) για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 50/9.127 ασθενών(0,55%) για τα ΜΣΑΦ µε αναλογία 
κινδύνου(HR) 1,14 [95% CI 0,78-1,66] p=0,5074. Όταν συγκρίθηκε χωριστά µε την 
ιµπουπροφένη και τη ναπροξένη η αναλογία κινδύνου (HR) ήταν 0,76 [95% CI 0,41-1,40] 
p=0,3775 και 1,46 [95% CI 0,89-2,37] p=0,1313, αντίστοιχα. 

 
Έµφραγµα του µυοκαρδίου στη TARGET (12-µηνη µελέτη) 
∆εν υπήρξε στατιστικά σηµαντική διαφορά µεταξύ λουµιρακοξίµπης και ΜΣΑΦ ως προς τη 
συχνότητα εµφάνισης εµφράγµατος µυοκαρδίου(ΜΙ) (κλινικό ΜΙ και σιωπηρό ΜΙ). 
- Στον πληθυσµό που δεν χρησιµοποιούσε χαµηλή δόση ασπιρίνης η επίπτωση MI ήταν 

14/6.950 ασθενείς (0,20%) για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 9/6.968 ασθενών για τα ΜΣΑΦ µε 
αναλογία κινδύνου (HR) 1,47 [95% CI 0,63-3,39] p=0,3706. Όταν συγκρίθηκε χωριστά µε την 
ιµπουπροφένη και τη ναπροξένη η αναλογία κινδύνου (HR) ήταν 0,75 [95% CI 0,20-2,79] 
p=0,6669 και 2,37 [95% CI 0,74-7,55] p=0,1454, αντίστοιχα. 

- Στην οµάδα που ελάµβανε χαµηλή δόση ακετυλοσαλικυλικού οξέος η επίπτωση MI ήταν 
9/2.167 ασθενείς (0,42%) για τη λουµιρακοξίµπη έναντι 8/2.159 ασθενών (0,37%) για τα 
ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR) 1,14 [95% CI 0,44-2,95] p=0,7899. Όταν συγκρίθηκε 
χωριστά µε την ιµπουπροφένη και τη ναπροξένη η αναλογία κινδύνου (HR) ήταν 0,47 [95% CI 
0,04-5,14] p=0,5328 και 1,36 [95% CI 0,47-3,93] p=0,5658, αντίστοιχα. 
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- Στο συνολικό πληθυσµό η συχνότητα εµφάνισης MIs ήταν 23/9.117 ασθενείς (0,25%) για τη 
λουµιρακοξίµπη έναντι 17/9.127 ασθενών (0,19%) για τα ΜΣΑΦ µε αναλογία κινδύνου (HR) 
1,31 [95% CI 0,70-2,45] p=0,4012. Όταν συγκρίθηκε χωριστά µε την ιµπουπροφένη και τη 
ναπροξένη η αναλογία κινδύνου (HR) ήταν 0,66 [95% CI 0,21-2,09] p=0,4833 και 1,77 [95% 
CI 0,82-3,84] p=0,1471, αντίστοιχα. 

 
Η καρδιαγγειακή ασφάλεια της λουµιρακοξίµπης δεν έχει τεκµηριωθεί για χρήση πέραν του ενός 
έτους. 
 
Καρδιονεφρική επίδραση στη TARGET (12-µηνη µελέτη) 
Η µέση µεταβολή της συστολικής πίεσης του αίµατος από τα αρχικά επίπεδα ήταν +0,4 mmHg για τη 
λουµιρακοξίµπη και +2,1 mmHg για τα ΜΣΑΦ (p<0,0001).Η µέση µεταβολή της διαστολικής πίεσης 
του αίµατος από τα αρχικά επίπεδα ήταν -0,1 mmHg για τη λουµιρακοξίµπη και +0,5 mmHg για τα 
ΜΣΑΦ (p<0,0001). Ο αριθµός περιστατικών διακοπής της θεραπείας στη TARGET λόγω οιδήµατος 
δεν διέφερε σηµαντικά µεταξύ της λουµιρακοξίµπης (43) και των ΜΣΑΦ (55). Ο αριθµός 
περιστατικών διακοπής της θεραπείας λόγω συµβαµάτων που συνδέονται µε υπέρταση επίσης δεν 
διέφερε σηµαντικά µεταξύ της λουµιρακοξίµπης (37) και των ΜΣΑΦ (52). 
 
5.2 Φαρµακοκινητικές ιδιότητες 
 
Απορρόφηση 
Η λουµιρακοξίµπη απορροφάται γρήγορα µετά την από του στόµατος χορήγηση. Σε 15 λεπτά µετά τη 
χορήγηση δόσης 400 mg η συγκέντρωση στο πλάσµα έφτασε τα 0,6 µg/ml, η οποία είναι επαρκώς 
υψηλή ώστε να αναστείλει το 90% της COX-2. Η διάµεση τιµή του tmax είναι περίπου 2 ώρες µετά 
τη δόση. Σε όλο το εύρος µεταξύ 25 mg και 800 mg ο βαθµός της έκθεσης (AUC) αυξάνει µε 
δοσοεξαρτώµενο τρόπο και η µέγιστη συγκέντρωση στο πλάσµα (Cmax) ήταν περίπου 
δοσοεξαρτώµενη. Μετά από δόση 400 mg µια φορά την ηµέρα η Cmax ήταν περίπου 9 µg/ml και η 
AUC ήταν περίπου 31 µg h/ml. 
 
Η απόλυτη βιοδιαθεσιµότητα της λουµιρακοξίµπης είναι περίπου 74%. 
 
Η τροφή δεν είχε καµία σηµαντική επίδραση ούτε στη Cmax ούτε στην AUC της λουµιρακοξίµπης, 
όταν χορηγήθηκαν είτε 200 mg είτε 400 mg επικαλυµένα µε λεπτό υµένιο δισκία {ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ 
ΟΝΟΜΑΣΙΑ} µε λιπαρό γεύµα. Τα επικαλυµένα µε λεπτό υµένιο δισκία {ΕΠΙΝΟΗΘΕΙΣΑ 
ΟΝΟΜΑΣΙΑ} µπορούν να χορηγηθούν ανεξάρτητα από το χρόνο των γευµάτων. 
 
Κατανοµή 
Η λουµιρακοξίµπη εµφανίζει υψηλή σύνδεση µε πρωτεΐνες του πλάσµατος, (>98%) και η δέσµευση 
αυτή είναι ανεξάρτητη της συγκέντρωσης σε όλο το εύρος 0,1 έως 100 µg/mL. 
 
Ο όγκος κατανοµής (Vss) είναι 9 L. 
 
Σε περίπου 5 ώρες µετά τη χορήγηση, οι συγκεντρώσεις λουµιρακοξίµπης στο αρθρικό υγρό 
ανθρώπων µε ρευµατοειδή αρθρίτιδα ήταν υψηλότερες από του πλάσµατος και παρέµεναν σηµαντικά 
υψηλότερες για το υπόλοιπο διάστηµα µεταξύ των δόσεων (η AUC12-24 στο αρθρικό υγρό ήταν 
2,6 φορές µεγαλύτερη από αυτή του πλάσµατος). Καµία διαφορά δεν παρατηρήθηκε στο βαθµό 
σύνδεσης της λουµιρακοξίµπης µε τις πρωτεΐνες στο πλάσµα και στο αρθρικό υγρό. 
 
Στα κουνέλια και τους αρουραίους η λουµιρακοξίµπη διέρχεται τον πλακούντα. 
 
Μια ώρα µετά την από του στόµατος χορήγηση λουµιρακοξίµπης σηµασµένης µε 14[C] σε µοντέλα 
φλεγµονής σε αρουραίους, η αναλογία της ακτινοβολίας που ανιχνεύθηκε στην περιοχή της 
φλεγµονής προς, ήταν 2:1, και 8:1 το αίµα τέσσερις ώρες µετά τη χορήγηση. Αυτό δείχνει ότι η 
λουµιρακοξίµπη και/ ή οι µεταβολίτες της κατανέµονται επιλεκτικά και παραµένουν στους 
φλεγµένοντες ιστούς. 
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Μεταβολισµός 
Στους ανθρώπους, η λουµιρακοξίµπη υφίσταται εκτεταµένο ηπατικό µεταβολισµό Ο οξειδωτικός 
µεταβολισµός της λουµιρακοξίµπης γίνεται κυρίως µε τη µεσολάβηση του CYP2C9. 
 
Από την συνολική φαρµακευτική ουσία στο πλάσµα, η αµετάβλητη λουµιρακοξίµπη είναι το κύριο 
συστατικό. Τρεις κύριοι µεταβολίτες ταυτοποιήθηκαν στο πλάσµα: η 4΄-υδροξυ-λουµιρακοξίµπη, η 5-
καρβοξυ-λουµιρακοξίµπη και η 4΄-υδροξυ-5-καρβοξυ λουµιρακοξίµπη. Επιπρόσθετα σχηµατίζονται 
διάφορα σύµπλοκα (γλυκουρονίδια και θειικά παράγωγα) αυτών των µεταβολιτών. Ο 4΄-υδρόξυ 
µεταβολίτης εµφανίζει παρόµοια δραστικότητα και εκλεκτικότητα µε τη λουµιρακοξίµπη 
 
Η συγκέντρωση του 4΄-υδρόξυ µεταβολίτη στο πλάσµα και στο αρθρικό υγρό είναι χαµηλή, έτσι είναι 
απίθανο να συνεισφέρει στην αποτελεσµατικότητα του φαρµάκου. Οι άλλοι µεταβολίτες δεν είναι 
δραστικοί ως αναστολείς της COX-1 ή COX-2. 
 
Αποβολή 
Η λουµιρακοξίµπη αποβάλλεται κυρίως µέσω ηπατικού µεταβολισµού. Μετά τη χορήγηση µιας µόνο 
δόσης λουµιρακοξίµπης 400 mg σε υγιή άτοµα, το 54% της φαρµακευτικής ουσίας ουσιών 
σχετιζόµενων µε το φάρµακο απεκκρίθηκε στα ούρα και το 43% στα κόπρανα. Μόνο το 5% της 
δόσης που χορηγήθηκε βρέθηκε στα εκκρίµατα σαν αµετάβλητη λουµιρακοξίµπη. 
 
Η κάθαρση της από το πλάσµα είναι 7,7 L/h. 
 
Ο µέσος χρόνος ηµίσειας ζωής της λουµιρακοξίµπης στο πλάσµα είναι περίπου 4 ώρες. Η 
λουµιρακοξίµπη δεν αθροίζεται στο πλάσµα µετά από χορήγηση µια ή δυο φορές την ηµέρα και 
σταθερή κατάσταση επιτυγχάνεται την πρώτη µέρα της χορήγησης χωρίς αύξηση στην Cmax ή στην 
AUC µετά από εκτεταµένη χορήγηση. 
 
Χαρακτηριστικά ασθενών 
 
Φύλο: 
∆εν υπάρχει διαφορά στην έκθεση στη λουµιρακοξίµπη σε άντρες και γυναίκες 
 
Ηλικιωµένοι: 
Σε ηλικιωµένους ασθενείς (άνω των 65 ετών), παρατηρήθηκε µια αύξηση 15% της AUC σε σύγκριση 
µε νεότερους ασθενείς. ∆εν χρειάζεται προσαρµογή της δόσης στους ηλικιωµένους. 
 
Φυλή: 
Η φαρµακοκινητική της λουµιρακοξίµπης είναι παρόµοια σε Ασιάτες, Έγχρωµους, και Καυκάσιους. 
 
Πολυµορφισµός CYP2C9: 
Τόσο µε βάση την έκθεση στο πλάσµα της λουµιρακοξίµπης όσο και µε βάση από τη 
φαρµακογενετική ανάλυση, δεν προκύπτουν στοιχεία που να συνιστούν ότι η έκθεση στη 
λουµιρακοξίµπη αυξάνεται σε άτοµα µε γονότυπους του CYP2C9 σχετιζόµενους µε µειωµένη 
µεταβολική κάθαρση. ∆ε χρειάζεται καµία δοσολογική τροποποίηση σε ασθενείς µε πτωχό 
µεταβολισµό CYP2C9. 
 
Ηπατική ανεπάρκεια: 
Σε σύγκριση µε υγιή άτοµα η έκθεση στη λουµιρακοξίµπη δε µεταβλήθηκε σε ασθενείς µε µέτριου 
βαθµού ηπατική ανεπάρκεια (Child-Pugh 7-8). Καµία διαφορά στη σύνδεση µε πρωτεΐνες δεν 
παρατηρήθηκε ανάµεσα στις δυο οµάδες. Συνεπώς καµία τροποποίηση της δοσολογίας δεν είναι 
αναγκαία σε ασθενείς µε ήπια ή µετρίου βαθµού ηπατική ανεπάρκεια. Η φαρµακοκινητική της 
λουµιρακοξίµπης δεν έχει µελετηθεί σε ασθενείς µε βαριά ηπατική ανεπάρκεια (Child-Pugh >9). 
 
Νεφρική ανεπάρκεια: 
Όταν η λουµιρακοξίµπη χορηγήθηκε σε ασθενείς µε νεφρική νόσο τελικού σταδίου, παρατηρήθηκε 
µείωση κατά 33% της Cmax της λουµιρακοξίµπης και κατά 27% της AUC σε σύγκριση µε υγιή 
άτοµα. Η µέση έκθεση στον ενεργό µεταβολίτη 4΄-υδροξυ-λουµιρακοξίµπη παρέµεινε εν πολλοίς 
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αµετάβλητη. Η σύνδεση µε πρωτεΐνες πλάσµατος ήταν παρόµοια σε υγιή άτοµα και σε ασθενείς µε 
νεφρική νόσο τελικού σταδίου. Η αιµοκάθαρση δεν είχε καµία επίδραση στην έκθεση των ασθενών 
στη λουµιρακοξίµπη ή στον ενεργό µεταβολίτη της. Έτσι δε χρειάζεται καµία τροποποίηση της 
δοσολογίας σε ασθενείς µε διαταραχή της νεφρικής λειτουργίας. Ενώ η νεφρική ανεπάρκεια δεν 
επηρεάζει σηµαντικά τη φαρµακοκινητική της λουµιρακοξίµπης και του ενεργού µεταβολίτη της, η 
χρήση λουµιρακοξίµπης σε ασθενείς µε µέτρια ή σοβαρή νεφρική ανεπάρκεια αντενδείκνυται λόγω 
της πιθανότητας περαιτέρω επιδείνωσης της νεφρικής λειτουργίας οφειλόµενης σε αναστολή των 
προσταγλανδινών (δείτε παραγράφους 4.3 και 4.4). 
 
Υπερτασικοί ασθενείς: 
Η λουµιρακοξίµπη δε βρέθηκε να επηρεάζει τον έλεγχο της αρτηριακής πίεσης σε υπερτασικούς 
ασθενείς, ούτε διέφερε από το εικονικό φάρµακο αναφορικά µε τη νεοεµφανιζόµενη υπέρταση σε 
κλινικές µελέτες. 
 
Παιδιατρικοί ασθενείς 
Η φαρµακοκινητική της λουµιρακοξίµπης δεν έχει µελετηθεί σε παιδιατρικούς ασθενείς. 
 
5.3 Προκλινικά δεδοµένα για την ασφάλεια 
 
Σε προκλινικές µελέτες η λουµιρακοξίµπη δεν αποδείχθηκε να έχει ούτε µεταλλαξιογόνες ούτε 
καρκινογόνες ιδιότητες. Χρωµοσωµικές ανωµαλίες προκλήθηκαν σε κύτταρα V79 σε υψηλές, 
κυτταροτοξικές δόσεις λουµιρακοξίµπης, οι οποίες δε θεωρείται ότι έχουν βιολογική σηµασία στους 
ανθρώπους. ∆εν υπήρχαν ενδείξεις γενετικής τοξικότητας σε τρεις in vivo µελέτες σε αρουραίους 
(µικροπυρηνικές δοκιµασίες σε µυελό των οστών και ηπατικές δοκιµασίες). 
 
Σε µελέτες τοξικότητας επαναλαµβανόµενης δόσης σε αρουραίους και πιθήκους, τα όργανα στόχοι 
ήταν το γαστρεντερικό και ο νεφρός. Συστηµατική έκθεση σε επίπεδα χωρίς ανεπιθύµητες ενέργειες 
για αυτούς τους στόχους σε αρουραίους (µελέτη 26 εβδοµάδων ) και σε πιθήκους (µελέτη 
39 εβδοµάδων) ήταν 6,5 και 22 φορές αυτής του ανθρώπου µετά από θεραπευτική δόση 200 mg, 
αντίστοιχα. 
 
Σε µελέτες αναπαραγωγής που έγιναν σε αρουραίους και κουνέλια και σε δόσεις που 
αντιπροσωπεύουν συστηµατική έκθεση 10,4 (αρουραίος) και 38 (κουνέλι) φορές µεγαλύτερη από το 
ανθρώπινο θεραπευτικό επίπεδο, µετά από δόση 200 mg η λουµιρακοξίµπη δεν ήταν τερατογόνος. 
Στους αρουραίους η συχνότητα απώλειας πριν την εµφύτευση αυξανόταν σε δόση 100 mg/kg/ηµέρα, 
(10,4 φορές της ανθρώπινης θεραπευτικής έκθεσης µετά από δόση 200 mg), η οποία προκαλούσε 
µητρική τοξικότητα. 
 
Η επίπτωση απορρόφησης στα κουνέλια αυξανόταν περίπου 9 φορές της ανθρώπινης έκθεσης µετά 
από δόση 200 mg. Στο επίπεδο καµίας επίδρασης στο έµβρυο/ κύηµα, η συστηµατική έκθεση ήταν 8,6 
(αρουραίος) και 2,2 (κουνέλι) φορές αυτής του ανθρώπου µετά από θεραπευτική δόση 200 mg. Σε µια 
µελέτη προ- και µετ- εµβρυϊκής ανάπτυξης σε αρουραίους παρατηρήθηκε αύξηση στον αριθµό των 
κυηµάτων που γεννήθηκαν νέκρα και µειωµένη εµβρυϊκή επιβίωση σε µητρικές τοξικές δόσεις 
≥3 mg/kg. 
 
 
6. ΦΑΡΜΑΚΕΥΤΙΚΕΣ ΠΛΗΡΟΦΟΡΙΕΣ 
 
6.1 Κατάλογος εκδόχων 
 
Επικαλυµένα µε λεπτό υµένιο δισκία 100 mg: 
Πυρήνας: 
Μικροκρυσταλική κυτταρίνη, νατριούχος κροσκαρµελλόζη, µονοϋδρική λακτόζη, ποβιδόνη, διοξείδιο 
του τιτανίου, στεατικό µαγνήσιο. 
 
Επικάλυψη: 
Υπροµελλόζη, Macrogol, τάλκη, ερυθρό οξείδιο του σιδήρου (Ε 172), µέλαν οξείδιο του σιδήρου 
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(Ε 172) και διοξείδιο του τιτανίου (Ε 171) 
 
Επικαλυµένα µε λεπτό υµένιο δισκία 200 mg: 
Πυρήνας: 
Μικροκρυσταλική κυτταρίνη, νατριούχος κροσκαρµελλόζη, µονοϋδρική λακτόζη, ποβιδόνη, διοξείδιο 
του τιτανίου, στεατικό µαγνήσιο. 
 
Επικάλυψη: 
Υπροµελλόζη, Macrogol, τάλκη, ερυθρό οξείδιο του σιδήρου (Ε 172), µέλαν οξείδιο του σιδήρου 
(Ε 172) και διοξείδιο του τιτανίου (Ε 171) 
 
Επικαλυµένα µε λεπτό υµένιο δισκία 400 mg: 
Πυρήνας: 
Μικροκρυσταλική κυτταρίνη, νατριούχος κροσκαρµελλόζη, µονοϋδρική λακτόζη, ποβιδόνη, διοξείδιο 
του τιτανίου, στεατικό µαγνήσιο. 
 
Επικάλυψη: 
Υπροµελλόζη, Macrogol, τάλκη, ερυθρό οξείδιο του σιδήρου (Ε 172), µέλαν οξείδιο του σιδήρου 
(Ε 172) και διοξείδιο του τιτανίου (Ε 171) 
 
6.2 Ασυµβατότητες 
 
∆εν εφαρµόζεται. 
 
6.3 ∆ιάρκεια ζωής 
 
2 χρόνια 
 
6.4 Ιδιαίτερες προφυλάξεις κατά την φύλαξη του προϊόντος 
 
∆εν υπάρχουν ειδικές οδηγίες διατήρησης για το προϊόν αυτό. 
 
6.5 Φύση και συστατικά του περιέκτη 
 
∆ιαφανή blisters PVC /αλουµινίου σε συσκευασίες των 2,4,5,10,20,30,50,100 ή 600 επικαλυµένων µε 
λεπτό υµένιο δισκίων. 
 
Μπορεί να µη κυκλοφορούν όλες οι συσκευασίες. 
 
6.6 Οδηγίες χρήσης και χειρισµού και απόρριψη 
 
∆εν εφαρµόζεται. 
 
 
7. ΚΑΤΟΧΟΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
 
Novartis Pharmaceuticals UK Ltd 
Frimley Business Park 
Frimley 
Camberley 
Surrey 
GU16 7SR 
Ηνωµένο Βασίλειο 
 
 
8. ΑΡΙΘΜΟΣ(ΟΙ) Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
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9. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΠΡΩΤΗΣ ΕΓΚΡΙΣΗΣ / ΑΝΑΝΕΩΣΗΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ 
 
 
10. ΗΜΕΡΟΜΗΝΙΑ ΑΝΑΘΕΩΡΗΣΗΣ ΤΟΥ ΚΕΙΜΕΝΟΥ 
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ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ IV 
 

ΟΡΟΙ ΧΟΡΗΓΗΣΗΣ ΤΗΣ Α∆ΕΙΑΣ ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΑΣ 
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Μέτρα παρακολούθησης που πρέπει να υποβάλει ο κάτοχος της άδειας κυκλοφορίας 
 

Κατόπιν απαίτησης της CHMP, ο ΚΑΚ συµφώνησε να υποβάλει τα µέτρα παρακολούθησης που 
παρατίθενται κατωτέρω:  

 
Τοµέας Περιγραφή 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 1 

Κατάρτιση και διάδοσηενός ιατρικού οδηγού (Physician Decision Treatment 
Guide) για τους συνταγογράφους της λουµιρακοξίµπης. 
 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 2 

∆ιενέργεια έρευνας σε ιατρούς για την παρακολούθηση της ορθής χρήσης. 
 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 3 

Παροχή υποστήριξης για τη διοργάνωση πολυάριθµων εκδηλώσεων για 
επαγγελµατίες της υγείας,, περιλαµβανοµένων των συνταγογράφων και 
φαρµακοποιών. 
 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 4 

∆ιενέργεια µελέτης παρακολούθησης των παρενεργειών συνταγογράφησης 
(Prescription Event Monitoring- PEM). 
 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 5 

∆ιενέργεια µελέτης βάσης δεδοµένων για τη χρήση φαρµάκων  για τη 
λουµιρακοξίµπη και άλλους αναστολείς COX-2 και ΜΣΑΦ που 
κυκλοφορούν στην αγορά. 
 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 6 

Ταχεία αναφορά του καταλόγου σοβαρών ανεπιθύµητων ενεργειών, όπως 
έχει συµφωνηθεί. 
 

Μέτρο κλινικής 
παρακολούθησης 7 

Παρακολούθηση και υποβολή στις PSUR του καταλόγου των ανεπιθύµητων 
ενέργειων, όπως έχει συµφωνηθεί. 
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