Drug monograph
Mobic
ชื่อสามัญทางยา:Meloxicam 
สูตรโครงสร้าง
[image: image3.jpg]o OH
J\(/
A

i
T




การจัดกลุ่มยา:  
อ้างอิงตามบัญชีหลักแห่งชาติ: บัญชี NED
ประเภทของยาทางการบำบัดรักษา: Selective (Preferential) Cox-2 inhibitor 
ขนาดยา: meloxiicam 7.5 mg
ข้อบ่งใช้
-ยานี้ใช้เพื่อบรรเทาอาการเจ็บปวด บวมจากภาวะอักเสบของข้อ เช่น ไขข้อกระดูกอักเสบ (osteoarthritis) ไขข้ออักเสบรูมาตอยด์ (rheumatoid arthritis) 

-ยานี้ใช้เพื่อบรรเทาอาการเจ็บปวด บวมจากภาวะไขข้ออักเสบรูมาตอยด์ในเด็กอายุตั้งแต่ 2 ปีขึ้นไป (juvenile rheumatoid arthritis:JRA) 

-ยานี้ใช้อาจเพื่อบรรเทาอาการเจ็บปวด บวมจากภาวะไขข้อกระดูกสันหลังอักเสบ (ankylosing spondylitis) 
ขนาดและวิธีใช้
เด็กอายุมากกว่า 2 ขวบ: JRA0.125 mg/kg/day ขนาดสูงสุด  7.5 mg/day
ผู้ใหญ่: OA, RA เริ่มต้นด้วยขนาด 7.5 mg วันละ 1 ครั้ง  ขนาดสูงสุด 15 mg/day
ข้อห้ามใช้
-ห้ามใช้ในผู้ป่วยที่แพ้ยาชนิดนี้
-ห้ามใช้ในผู้ป่วยที่ทำ coronary artery bypass graph(CABG)

-ห้ามใช้ในผู้ป่วยตั้งครรภ์ (3rd trimester)

Preg cat: :C/D( 3 rd trimester)

Lactation: ยาสามารถผ่านทางน้ำนมได้ดังนั้นไม่ควรใช้ในหญิงให้นมบุตร
ข้อควรระวัง
-เนื่องจากมีรายงานว่าการใช้ยานี้อาจเพิ่มความสี่ยงต่อการเกิด cardiovascular events รวมทั้งอุบัติการณ์การก่อให้เกิด MI stroke 
-ระมัดระวังการใช้ยาในผู้ป่วยที่เป็นโรคกระเพาะอาหารและผู้ป่วยที่มีแผลในกระเพาะอาหาร เนื่องจากผลการศึกษาพบว่ายาอาจมีส่วนทำให้เกิดการระคายเคืองกระเพาะอาหารได้
-เคยมีรายงานการทำหน้าที่ของไตเปลี่ยนไปรวมถึงไตเสื่อมในผู้ป่วยที่ไวต่อยานี้จึงควรใช้ยาด้วยความระมัดระวังในผู้ป่วยที่มีหลอดเลือดตีบในไตทั้งสองข้างหรือตีบข้างเดียวในผู้ป่วยที่มีไตข้างเดียว
ไม่แนะนำให้ใช้ยานี้ในเด็กที่อายุต่ำกว่า 6 ปีเนื่องจากยังไม่มีข้อมูล
-หากใช้ยานี้แล้วเกิดอาการบวมของใบหน้า ริมฝีปาก ลิ้น และกล่องเสียง หรือหายใจลำบากให้ใช้หยุดใช้ยาและปรึกษาแพทย์ทันที
ปฏิกิริยากันระหว่างยา
-ยาถูกเมแทบอไลท์โดย CYP 2C9 และ 3A4 ได้เมแทบอไลท์ที่ออกฤทิ์จึงอาจเกิดอัตรกิริยากับยาอื่นที่มีผลยับยั้งหรือเพิ่มการทำงานของเอนไซน์ดังกล่าว
-มีรายงานว่าการใช้ยานี้ร่วมกับยากลุ่ม anticoagulants(wafarin,heparin,LMWHs) ยากลุ่ม anti platelet(aspirin clopidogrel) อาจเพิ่มความเสี่ยง GI bleeding
- การใช้ยาร่วมกับยา cholestyramine เพิ่มการกำจัดยา meloxicam 
 - ยาต้านอักเสบที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ (NSAIDs)รวมถึงยาที่ออกฟทธิ์ยับยั้งการทำงานเฉพาะ cyclooxygenase2-(Cox-2-inhibiotors)อาจลดผลการของยาขับปัสสาวะและยาลดความดันโลหิตอื่นๆดังนั้นยาต้านอักเสบที่ไม่ใช่ยาสเตียรอยด์(NSAIDs) รวมถึงยาที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการทำงานของ COX2 อาจมีผลลดประสิทธิภาพในการลดความดันเลือดของยากลุ่ม Angiotensin II antagonists
การปรับยาในผู้ป่วยกลุ่มพิเศษ
ผู้ป่วยโรคไตระยะ mild-moderate: ไม่จำเป็นต้องปรับขนาดยา
ผู้ป่วยโรคไตที่Crcl<15 mL/min : ให้หลีกเลี่ยงการใช้ยา
ผู้ป่วยโรคตับระดับ Mild(Child-PughA): ไม่จำเป็นต้องปรับขนาดยา
ผู้ป่วยโรคตับ Severe hepatic impairment: ยังไม่มีการศึกษาที่เพียงพอในส่วนนี้
การศึกษาเปรียบเทียบยากลุ่มเดิมกับกลุ่มใหม่
-ยาตัวเก่าที่ใช้กันอยู่ในปัจจุบันในกลุ่มนี้ ได้แก่ Ibuprofen,Diclofenac  ยาเหล่านี้มีสรรพคุณในการลดการอักเสบของข้อในโรคข้ออักเสบรูมาตอยด์ โรคเก๊าต์ เป็นต้น ผลข้างเคียงสำคัญคือ ทำให้เกิดแผลในกระเพาะอาหารเลือดออกในกระเพาะอาหาร หรือกระเพาะอาหารทะลุจึงได้มีการคิดค้นตัวยาใหม่ที่ลดผลข้างเคียงเรียกยาต้านการอักเสบที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ กลุ่มใหม่นี้ว่า Cox–2 inhibitor ซึ่งได้แก่ Meloxicam, (Mobic) ,Celecoxib, ( Celebrex)  ยาในกลุ่มใหม่นี้มีประสิทธิภาพสามารถลดอาการปวดข้อ รวมทั้งการอักเสบของข้อได้ไม่ต่างไปจากยากลุ่มเดิมแต่ผลข้างเคียงทางด้านกระเพาะอาหารจะน้อยกว่า ข้อเสียของยาในกลุ่มใหม่คือ ราคาแพง
การศึกษาเปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม specific cox 2inhibitor กับ selective cox 2 inhibitor
-celecoxib จัดเป็น specific COX-2 inhibitors ซึ่งมี specificity ต่อ COX (cyclooxygenase)2 enzyme มากกว่ากลุ่ม meloxicamและ ซึ่งจัดเป็น selective (preferential ) COX 2 inhibitors (rofecoxib มี specific ต่อ COX2 มากกว่า 800 เท่า, celecoxib 375 เท่า, meloxicam 3-77 เท่า  ซึ่งตามทฤษฎีเชื่อว่า ยิ่ง specific ต่อ COX 2 มากเท่าไหร่น่าจะยิ่งดีเพราะเชื่อว่าการใช้ยาใน therapertic dose ยาจะได้มีผล inhibit COX 2 (ยับยั้งการสร้าง prostaglandins,ลดอาการอักเสบ อาการปวด) โดยมีผล inhibit COX 1น้อยมากหรือไม่มีผลเลย (ไม่ก่อให้เกิด GI adverse effect, ไม่มีผล inhibit platelet aggregation,ไม่มีผลต่อ kidney function)นั่นหมายความว่ายาจะให้ประสิทธิภาพโดยไม่ทำให้เกิดผลข้างเคียงที่สำคัญคือ ต่อ GI,blood,kidney (แต่ในการใช้ทางคลินิกพบว่า specificityต่อ COX2 ไม่ได้สัมพันธ์แบบผกผันกันเป็นเส้นตรงกับincidence rate ของการเกิด GI Side effect) ซึ่งผลการใช้ทางคลินิกของ COX 2 inhibitors( celecoxib และ meloxicam) ในแง่ของประสิทธิภาพในการบรรเทาอาการอักเสบ ลดอาการปวดมีการศึกษามากมายทั้งในโรค rheumatiod arthriris , osteoartritis ,dental pain, dysmenorrhea ได้ผลโดยสรุปว่าเท่าๆกับ NSAIDs เดิม ส่วนในแง่ของ ADR พบว่าการเกิด serious GI side effect(e.g. perforation,ulcer,bleeding) โดยภาพรวมทั้ง 2 ชนิดนี้มี incidence rate น้อยกว่า NSAIDs เก่าๆ (ตัวเลขที่ได้มีจากหลายการศึกษามีหลากหลายมากเอาเป็นว่าโดยรวมประมาณ 4-6 % ในขณะที่ NSAIDsเก่าประมาณคร่าวๆ 20% ) ซึ่งในแง่ GI side effect ค่อนข้างแน่ใจว่า กลุ่มใหม่นี้น่าจะมีข้อดีกว่า ส่วน side effect ต่อไตยังเป็นที่ถกเถียงกันมากว่ายากลุ่มใหม่นี้ไม่น่าจะดีกว่ายาเก่า ผลการศึกษาทั้งในสัตว์ทดลองและในคนพบ COX 2 enzyme ที่ไตในสภาวะปกติจึงคาดว่า COX 2 คงมีบทบาทมากต่อ renal function ในสภาวะปกติ ดังนั้นในแง่ renal side effect ของยากลุ่มใหม่(celecoxib )นี้น่าจะไม่ได้ดีไปกว่ายาเก่า (meloxicam ) นอกจากนี้ยังมีคำถามมากมายเกี่ยวกับยาที่มี specific ต่อ COX 2 มากๆว่าการใช้มีความปลอดภัยแค่ไหนเพราะเรายังไม่ทราบแน่ชัดว่า COX 2 มีบทบาทต่อ normal physiologic อย่างไรบ้าง อย่างเช่นที่บอกว่า COX 2 มีบทบาทในการสร้าง vascular prstacyclin การยับยั้งอาจมีผลต่อการเกิด vascular disease ก็ได้ ดังนั้นจึงห้ามใช้ในผู้ป่วยที่เป็นโรคหัวใจและหลอดเลือด
ข้อเปรียบเทียบระหว่าง Celebrex กับยา Meloxicam

	NSAIDs
	Celecoxib
	Meloxicam

	Brand name
	Celebrex
	Mobic

	Company
	Pfizer
	Medline

	กลุ่มยา
	Specific cox 2 inhibitor
(IC50 ratio ของ COX-2/COX-1 น้อยกว่า 0.01)
	Selective cox 2 inhibitor

(IC50 ratio ของ COX-2/COX-1 น้อยกว่า 1)
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	Chemistry 2-3
	Sulfonamide -derivative
	Sulfonyl-derivative

	Route 1-2
	PO
	PO

	Initial dose 3
	100 mg bid
	7.5 mg OD

	Dose range 3
	200-400 mg /day
	7.5-15  mg/Day

	Indication 1,3
	RA, OA, acute pain, primary dysmennorrhea
	RA, OA, acute pain, primary dysmennorrhea

	OA: therapeutic dose (mg) 1
	100  bid
	7.5 od

	RA: therapeutic dose (mg) 1
	200 bid
	7.5-15  od

	Pain: therapeutic dose (mg) 1
	400 (loading), 200 bid
	7.5  od


	Receptor inhibition:

Human whole blood assay IC50 cox-1/cox-2 4
	7.6
	35

	% Bioavailibility 1-3
	20-40
	93

	Protein binding 1-3
	97
	87

	Elimination1-3
	Feces 57%, kidney 27%
	Kidney 72%, feces 14%

	Metabolism 1-3
	CYP 450 2C9
	Reduction of cytolic enzyme

	Adjust for renal insufficiency 1
	Not recommend in severe renal insufficiency
	Not recommend in severe renal insufficiency

	Adjust for hepatic insufficiency 1
	A lower dose 50% in dose; not recommend in severe hepatic insufficiency
	Moderate hepatic insufficiency < 25 mg/day; not recommend in severe hepatic insufficiency

	Elderly 1
	Dosage  adjust average body weight < 50 mg, the lowest recommend dose
	Initial lowest recommend dose

	ขนาดยาที่มี/เพื่อคัดเลือกเข้ารพ.
	200 mg
	7.5 mg

	ราคายา 
	24.61 บาท/เม็ด
	3.25 บาท/เม็ด

	บัญชียา
	NED
	NED
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