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Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Sulfat de hidroxiclorochina Accord 200 mg comprimate filmate

2.  COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Fiecare comprimat contine:
Sulfat de hidroxiclorochina 200 mg

Excipient(ti) cu efect cunoscut
Fiecare comprimat contine lactoza monohidrat 35,50 mg

Pentru lista completa a excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat filmat

Comprimate filmate de culoare alba pana la aproape alba, de forma arahidelor, biconvexe, marcate cu
"H11" pe o fata si netede pe cealalta fatd, cu o dimensiune aproximativa de 12,80 + 0,05 mm x 6,10 +
0,05 mm.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Adulti

Sulfat de hidroxiclorochina Accord comprimate filmate este recomandat pentru tratamentul poliartritei
reumatoide, lupusului eritematos sistemic si discoid si fotodermatozelor.

Acest medicament este, de asemenea, indicat la adulti pentru prevenirea si tratamentul malariei
necomplicate cauzate de Plasmodium vivax, P. ovale, P. malariae si de P. falciparum sensibil la
clorochina.

Copii si adolescenti (=6 ani si > 31 kg)

Tratamentul artritei idiopatice juvenile (in asociere cu alte terapii), lupusului eritematos sistemic si
discoid.

De asemenea, este indicat pentru prevenirea si tratamentul malariei necomplicate cauzate de
Plasmodium vivax, P. ovale, P. malariae si de P. falciparum sensibil la clorochina.

P. falciparum rezistent la clorochina si P. vivax cu rezistenta crescatoare la clorochina, se regasesc in
multe zone, fapt ce limiteaza utilitatea hidroxiclorochinei in aceste zone. Trebuie respectate ghidurile
oficiale si informatiile locale privind aparitia rezistentei la medicamentele anti-malarie (de exemplu,
directivele OMS si de sanatate publica).

4.2 Doze si mod de administrare




Hidroxiclorochina are actiune cumulativa si sunt necesare citeva saptaimani pentru a se obtine efectul
terapeutic pentru afectiunile reumatoide, In timp ce reactiile adverse minore pot aparea relativ
devreme.

Pentru bolile reumatice, tratamentul trebuie Intrerupt dacd nu exista nicio imbunatatire in 6 luni.

Poliartritd reumatoida

Adulti (inclusiv vdrstnici)

Doza initiala: 400 mg 1n doza unica sau divizat in doua prize, o data pe zi.

Tratamentul trebuie continuat timp de 6-8 saptimani inainte de evaluarea eficacitatii. in cazul obtinerii
unui raspuns bun, doza zilnica poate fi redusa dupa trei luni.

Doza de intretinere: 200 mg pezi, si ulterior, posibil, 200 mg la interval de doua zile.

Artritd juvenila idiopaticd

Copii si adolescenti

Doza minima eficace trebuie utilizata si nu trebuie sa depaseasca 6,5 mg/kg si zi in functie de
greutatea corporald ideala. Prin urmare, comprimatul de 200 mg nu este adecvat pentru utilizare la
copii cu o greutate corporald ideala mai mica de 31 kg (vezi pct. 4.3).

Lupus eritematos sistemic si discoid

Adulti

Doza initiala: 400 mg (in doza unica sau in divizat in doua prize) pana la 600 mg (in doza unica sau
divizat in doud sau trei prize) o data pe zi (timp de mai multe saptdmani, daca este necesar). Doza
maxima nu trebuie sa depaseasca 6,5 mg/kg pe zi.

Doza de intretinere: 200 mg pana la 400 mg, in doza unicd sau divizat in doua prize, o data pe zi.

Copii si adolescenti

Doza minima eficace trebuie utilizata si nu trebuie sa depaseasca 6,5 mg/kg si zi in functie de
greutatea corporala ideala. Prin urmare, comprimatul de 200 mg nu este adecvat pentru utilizare la
copii cu o greutate corporald ideala mai mica de 31 kg (vezi pct. 4.3).

Fotodermatoze

Adulti

Doza de 400 mg pe zi, sub forma de doza unica sau 1n divizat in doud prize data pe zi, este de obicei
suficienta.

Tratamentul trebuie administrat numai in perioadele de expunere maxima la lumina.

Malarie

Profilaxia malariei

Profilaxia ar trebui sd inceapa cu o saptaimana inainte de sosirea intr-o zond cu malarie gi sa continue
timp de patru sdptamani dupa plecarea din acea zona.

Adulti
400 mg pe saptdmana, in aceeasi zi a fiecarei sdptamani.

Copii si adolescenti

Doza profilactica sdptamanala este de 6,5 mg per kg greutate corporald, dar nu poate depasi doza
maxima pentru adulti, indiferent de greutatea corporald. Prin urmare, comprimatul de 200 mg nu este
adecvat pentru utilizare la copii cu o greutate corporala ideald mai mica de 31 kg (vezi pct. 4.3).

Tratamentul unui episod acut de malarie necomplicat

Adulti

Doza initiala de 800 mg, urmata dupa 6-8 ore de administrarea unei doze de 400 mg, si apoi 400 mg
in fiecare din urmétoarele doua zile (total de 2 grame de sulfat de hidroxiclolorochina).

Pentru tratamentul unui episod al unei infectii cu Plasmodium falciparum si al unui episod acut al
infectiei cu Plasmodium vivax, pentru suprimare, este suficientd o singurad doza de 800 mg.




Atunci cand se prescrie un tratament, trebuie luate in considerare ghidurile oficiale si informatiile
locale privind aparitia rezistentei la medicamentele anti-malarie. Printre exemple se numara ghidurile
OMS si de sanatate publica.

Tratamentul infectiei cu Plasmodium malariae, P. vivax si P. ovale trebuie completat cu un 8-
aminochinolind pentru faza extraeritrocitara a ciclului plasmodium, pentru eliminare.

Copii

Doza de sulfat de hidroxiclochina 13 mg/kg la copii este comparabild cu doza de 800 mg la adulti si
doza de sulfat de hidroxiclorochina 6,5 mg/kg la copii este comparabila cu doza de 400 mg la adulti.
O doza totala de pana la 2 grame se administreaza pe parcursul a trei zile, dupa cum urmeaza:

. Prima doza: 13 mg/kg (maximum 800 mg o singura datd).

. A doua dozi: 6,5 mg/kg (maximum 400 mg) la 6 ore dupa prima doza.

. A treia doza: 6,5 mg/kg (maximum 400 mg) la 18 ore dupa a doua doza.

. A patra dozé: 6,5 mg/kg (maximum 400 mg) la 24 de ore dupa a treia doza.

Grupe speciale de pcienti

Pacienti cu insuficientd renala si hepatica

Este necesara prudenta la pacientii cu insuficienta renald sau hepatica. Poate fi necesara o reducere a
dozei (vezi pct. 4.4).

Mod de administrare
Pentru administrare orala. Fiecare doza trebuie administrata dupa masa.

4.  Contraindicatii

. hipersensibilitate la substanta activa, la compusii de 4-aminochinoline sau la oricare dintre
excipientii enumerati la pct. 6.1

miastenia gravis

maculopatie pre-existentd a ochiului

retinitd pigmentara

varsta sub 6 ani (comprimatele de 200 mg nu sunt adecvate pentru greutate <31 kg)

4.4 Atentiondri si precautii speciale pentru utilizare

Retiniopatie

. Toti pacientii trebuie sa faca un examen oftalmologic Tnainte de initierea tratamentului cu Sulfat
de hidroxiclorochina Accord. Ulterior, examinarile oftalmologice trebuie repetate cel putin o
data la 6 luni.

. Toxicitatea asupra retinei este in mare masura legatd de doza. Riscul de leziuni retiniene este
mic, in cazul utilizarii de doze zilnice de pana la 6,5 mg/kg greutate corporald. Depasirea dozei
recomandate creste brusc riscul de toxicitate retiniana.

Examinarea trebuie sa includa testarea acuitétii vizuale si a vederii culorilor, oftalmoscopie
minutioasa, fundoscopie si testarea cAmpului vizual central cu o tinta rosie.

Aceastd examinare trebuie sa fie mai frecventa si adaptata pacientului in urmatoarele situatii:

. doza zilnica depaseste 6,5 mg/kg greutate corporald fara a lua in calcul masa tesutului adipos.
Greutate corporald absoluta utilizatd ca un ghid de doze poate duce la supradozaj la pacientii
obezi.

insuficienta renala

scadere a acuitatii vizuale

varsta peste 65 de ani

doza cumulatd mai mare de 200 g.



Administrarea de Sulfat de hidroxiclorochinid Accord trebuie intreruptd imediat la orice pacient care
dezvolta o anomalie pigmentara, un defect de camp vizual sau orice alte anomalii care nu sunt
explicate prin dificultatea acomodarii (vezi si pct. 4.8). Pacientii trebuie monitorizati in continuare,
deoarece modificarile retiniene si tulburarile de vedere pot progresa chiar si dupa incetarea
tratamentului (vezi si pct. 4.8).

Nu se recomanda utilizarea concomitenta a hidroxiclooxiclorochinei cu medicamente despre care se
stie ca induc toxicitate retiniand, cum este tamoxifenul.

Hipoglicemie

S-a demonstrat ca hidroxiclorochina provoaca hipoglicemie severa, inclusiv pierdere a constientei,
care ar putea pune viata In pericol la pacientii tratati cu medicamente antidiabetice precum si la cei
fara terapie. Pacientii tratati cu hidroxiclorochina trebuie avertizati cu privire la riscul de hipoglicemie
si la semnele si simptomele clinice asociate. La pacientii care prezintd simptome clinice sugestive
pentru hipoglicemie 1n timpul tratamentului cu hidroxiclorochind trebuie sa se verifice nivelul
glicemiei si tratamentul, dupa caz.

in cazul utilizarii hidroxiclorochinei pot aparea tulburdri extrapiramidale (vezi pct. 4.8).

Prelungirea intervalului QTc

S-a demonstrat ca clorochina prelungeste intervalul QTc la unii pacienti.

Clorochina trebuie utilizata cu precautie la pacientii cu prelungire a intervalului QT congenitald sau
dobanditad documentata si/sau cu factori de risc cunoscuti pentru prelungirea intervalului QT, precum:
- boala cardiaca, de exemplu insuficienta cardiaca, infarct miocardic,

- conditii proaritmice, de exemplu bradicardie (< 50bpm),

- antecedente de disritmie ventriculara,

- hipokaliemie necorectata si/sau hipomagneziemie,

- s1 in timpul administrarii concomitente cu medicamente care determind prelungirea intervalului QT
(vezi pct. 4.5), deoarece acest lucru poate duce la un risc crescut de aritmii ventriculare, uneori cu
evolutie letala.

Amploarea prelungirii intervalului QT poate creste odata cu cresterea concentratiilor substantei active.
Prin urmare, doza recomandata nu trebuie depasita (vezi si pct. 4.8 si 4.9).

Daca apar semne de aritmie cardiaca in timpul tratamentului cu clorochind, tratamentul trebuie oprit si
trebuie efectuat un ECG.

Cardiomiopatie/toxicitate cardiaca cronica

Au fost raportate cazuri de cardiomiopatie care au dus la insuficienta cardiaca, in unele cazuri cu
evolutie letald, la pacientii tratati cu hidroxiclorochina (vezi pct. 4.8 si 4.9). Se recomanda
monitorizarea clinicd periodica pentru semne si simptome de cardiomiopatie. Daca apar semne si
simptome de cardiomiopatie in timpul tratamentului cu hidroxiclorochina, tratamentul trebuie oprit.
Toxicitatea cronica trebuie luatd in considerare atunci cand sunt diagnosticate tulburirile de conducere
(bloc de ramura /bloc atrio-ventricular), precum si hipertrofia biventriculara (vezi pct. 4.8).

Sulfat de hidroxiclorochina Accord trebuie utilizat cu precautie la pacientii care iau medicamente care
pot provoca reactii adverse oculare sau cutanate.

Alte monitorizari la utilizarea pe termen lung
In tratamentele pe termen lung, doza zilnica trebuie mentinuta cat mai scazuta posibil. Limita
superioara este de 400 mg/zi/an, ceea ce corespunde cu 6 mg/kg.

De asemenea, este necesard prudenta atunci cand este utilizat In urmatoarele situatii:

. pacienti cu afectiuni hepatice sau renale si pacienti tratati cu medicamente despre care se stie ca
afecteaza aceste organe. Doza trebuie ajustata in consecinta (vezi pct. 4.2).
. pacienti cu tulburari gastro-intestinale, neurologice sau sanguine severe.



Se recomanda, de asemenea, prudenta la pacientii cu sensibilitate la chinina, la cei cu deficit de
glucozo-6-fosfat dehidrogenaza, la cei cu porfirie cutanata tardiva care poate fi exacerbata de
hidroxiclorochina si la pacientii cu psoriazis, deoarece pare sa creasca riscul de reactii cutanate.

Pacientilor tratati pe termen lung trebuie sa li se faca periodic un test de sdnge (hemoleucograma
completd (HLC)) si, daca apar anomalii, tratamentul cu hidroxiclorochina trebuie intrerupt (vezi pct.
4.8).

Toti pacientii care urmeaza un tratament pe termen lung trebuie sa fie supusi unei examinari periodice
a functiei musculaturii scheletice si a reflexelor tendinoase. Dacd apare slabiciune, administrarea
medicamentului trebuie oprita (vezi pct. 4.8).

Ototoxicitate

Ototoxicitatea la hidroxiclorochina este foarte rara, dar poate fi ireversibild (vezi pct. 4.8). Medicii
trebuie sa informeze toti pacientii la initierea tratamentului cu privire la riscuri si sa ia In considerare
monitorizarea celor cu cauze anterioare sau concomitente de insuficientd audiovestibulara.

Malarie
Hidroxiclorochina nu este eficace impotriva tulpinilor rezistente la clorochina de P. falciparum si P.
vivax si nu este activa Impotriva formelor exoeritrocitare P. vivax, P. ovale si P. malariae.

Trebuie evitata o utilizare pe termen lung ca profilaxie a malariei la copii.

Copii
Copiii mici sunt deosebit de sensibili la efectele toxice ale 4-aminochinolinelor; prin urmare, pacientii
trebuie avertizati sa nu lase Sulfat de hidroxiclorochina Accord la indemana copiilor.

Medicamentul contine lactoza. Pacientii cu afectiuni ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit
total de lactaza sau malabsorbtie la glucoza-galactoza nu trebuie sa ia acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Exista indicii cd 4-aminochinolinele, precum hidroxiclorochina, sunt incompatibile farmacologic cu
inhibitorii de mono-amino oxidaza.

S-a raportat ca sulfatul de hidroxiclorochina creste concentratiile plasmatice de digoxina.
Concentratiile plasmatice de digoxind trebuie monitorizate cu atentie la pacientii carora li se
administreaza tratament concomitent.

Clorochina poate reduce raspunsul anticorpilor la un vaccin antirabic. In cazul utilizérii concomitente
a clorochinei, nu se recomanda administrarea intradermica a vaccinului antirabic. Raspunsul dupa
administrarea intramusculara este, in general, considerat suficient.

Medicamente cunoscute pentru efectul de prelungire a intervalului QT/cu potential de a induce
aritmie cardiaca

Hidroxiclorochina trebuie utilizata cu precautie la pacientii carora li se administreazd medicamente
despre care se stie cd prelungesc intervalul QT, de exemplu antiaritmice de clasa 1A si I,
antidepresive triciclice, antipsihotice, unele antiinfectioase, din cauza riscului crescut de aritmie
ventriculara (vezi pct. 4.4 si 4.9). Halofantrina nu trebuie administratd concomitent cu
hidroxiclorochina.

S- a raportat o crestere a concentratiei plasmatice de ciclosporind atunci cand ciclosporina si
hidroxiclorochina au fost administrate concomitent.

Hidroxiclorochina poate creste sensibilitatea la episoadele epileptice. Administrarea
hidroxiclorochinei in asociere cu antimalarice despre care se stie ca reduc pragul convulsivant (de
exemplu meflochina) poate creste riscul de convulsii.
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Activitatea medicamentelor antiepileptice poate fi afectatd in cazul administrarii concomitente cu
hidroxiclorochina.

Deoarece hidroxiclonochina poate spori efectele unui tratament hipoglicemiant, poate fi necesara o
scadere a dozelor de insulind sau medicamente antidiabetice.

Hidroxiclorochina inhiba CYP2D6. Utilizarea concomitentd a substantelor active care inhiba
CYP2D6 nu este recomandata.

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Sarcina

Hidroxiclorochina traverseaza placenta. O cantitate moderata de date privind femeile gravide (intre
300-1000 sarcini prospective) nu indica nici o toxicitate malformativa sau feto-/neonatala in cazul
utilizarii profilactice a hidroxiclorochinei.

Studiile la animale sunt insuficiente in ceea ce priveste toxicitatea asupra functiei de reproducere (vezi
pct. 5.3).

Clorochina derivata din chinina este considerata sigura pentru femeile gravide la dozele recomandate
pentru profilaxia (si tratamentul) malariei. Dupa utilizarea zilnica prelungita a clorochinei in doze mari
in timpul sarcinii la om, au fost observate efecte adverse sporadice (anomalii cohleovestibulare si
retiniene) care nu au fost confirmate In serii mai mari. Desi aceste efecte nu au fost descrise pentru
hidroxiclorochina, utilizarea zilnica a hidroxiclorochinei in doze mari (cum ar fi pentru lupusul
eritematos sistemic, poliartritd reumatoida si in cazul tratamentului episodului acut de malarie) trebuie
efectuatd numai pentru indicatii stricte si daca riscul de oprire a tratamentului este mai mare decat
riscul posibil pentru fat.

Hidroxiclorochina poate fi utilizata pentru profilaxia malariei in timpul sarcinii, deoarece nu au fost
demonstrate efecte adverse asupra fatului atunci cand se utilizeaza dozele profilactice.

Alaptarea

Hidroxiclorochina se excreta in laptele uman. Datele disponibile la sugari in timpul tratamentului pe
termen lung sunt foarte limitate. Medicul care prescrie medicamentul trebuie sa ia in considerare
posibilele riscuri si beneficii ale utilizarii in timpul alaptarii, ludnd in considerare indicatia si durata
tratamentului.

La doze cu administrare o data pe saptdmana, cum ar fi pentru profilaxia malariei, cantitatea
disponibila de hidroxiclorochina pentru sugar este redusa semnificativ si sansa de acumulare si
toxicitate este mult mai mica. Pentru indicatia de profilaxie a malariei, hidroxiclorochina poate fi
utilizatd in timpul aldptarii. Desi aldptarea nu este consideratd nociva pentru sugar in timpul
tratamentului pentru profilaxia malariei, cantitatea excretatd este insuficienta pentru a obtine orice
efect profilactic asupra copilului.

Fertilitatea
Nu exista informatii disponibile privind efectul sulfatului de hidroxiclorochina asupra fertilitatii la om
(vezi pct. 5.3).

4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

A fost raportata o afectare a acomodarii vederii la scurt timp dupa inceperea tratamentului, care poate
cauza incetosarea vederii, iar pacientii trebuie avertizati cu privire la conducerea vehiculelor sau
folosirea utilajelor. in plus, pot apirea ameteli (vezi pct. 4.8). In cazul in care starea nu este auto-
limitanta, se va remite la reducerea dozei sau oprirea tratamentului.

4.8 Reactii adverse
Reactiile adverse sunt enumerate in functie de clasificarea MedDRA pe aparate, sisteme si organe si

sunt clasificate 1n functie de frecventa acestora. Categoriile de frecventd pentru fiecare reactie adversa
se bazeaza pe urmatoarea conventie:



foarte frecvente (>1/10), frecvente (>1/100 si <1/10), mai putin frecvente (=1/1000 si <1/100), rare
(=1/10000 si <1/1000), foarte rare (<1/10000), cu frecventa necunoscutd (frecventa nu poate fi
estimata din datele disponibile).

Clasificarea | Foarte Frecvente | Mai Rare Foarte Cu frecventa necunoscuta
pe aparate, | frecvente putin rare
sisteme si frecvente
organe
Tulburari Mielosupresi Anemie, anemie aplastica,
hematologic e granulocitoza, leucopenie,
e si limfatice trombocitopenie, precipitare sau
exacerbare a porfiriei
Tulburéri Anorexie Hipoglicemie (vezi pct. 4.4)
metabolice
si de nutritie
Tulburari Psihoza Ameteli, nervozitate, labilitate
psihice afectiva
Tulburari ale Convulsii Tulburari emotionale, cefalee,
sistemului fenomene extrapiramidale precum
nervos distonie, dischinezie, tremor (vezi
pct. 4.4)
Tulburari Retinopatie Pacientii cu modificari retiniene
oculare cu pot fi initial asimptomatici sau pot
modificari avea vedere scotomatoasid, cu
ale scotoame de tip inel paracentral,
pigmentarii inel pericentral, scotoame
si efecte temporale precum si percepere
asupra anormala a culorii.
campurilor Modificari ale corneei, inclusiv
vizuale' edem si opacitatiZ.
incetosare a vederii din cauza
unei tulburdri de acomodare’
Tulburari ale Pierdere a | Vertij si tinitus
urechii si auzului
labirintului (ireversibi
D
Tulburari Cardiomiopa Tulburari de conducere si (bloc de
cardiace tie, care ramura/bloc atrioventricular)
poate duce la (vezi pct. 4.4)
insuficientd Hipertrofie biventriculara (vezi
cardiaca, in pct. 4.4)
cateva cazuri Prelungire a intervalului QT la
cu rezultat pacientii cu risc, care poate duce
letal. la aritmie (torsada varfurilor,
Modificari tahicardie ventriculard) (vezi pct.
aleundei T 4.4514.9)
pe ECG.
Tulburari Greata, Virsaturi*
gastro- diaree,
intestinale durere
abdominal
54
Tulburari Valori anormale ale testelor
hepatobiliar functiei hepatice,
e insuficientd hepaticd fulminanta
Afectiuni Eruptii Eruptii Prurit, modificari pigmentare ale
cutanate si cutanate buloase, pielii si mucoaselor, albire a
ale tesutului inclusiv parului si alopecie®
subcutanat eritem Reactii cutanate asemanatoare
polimorf, lichenului plan, fotosensibilitate,
sindrom dermatita exfoliativa, psoriazis,
Stevens- reactie la medicament cu




Clasificarea | Foarte Frecvente | Mai Rare Foarte Cu frecventa necunoscuta
pe aparate, | frecvente putin rare
sisteme si frecvente
organe
Johnson, eozinofilie si simptome sistemice.
necroliza
epidermic
i toxica,
pustuloza
exantemat
ica
generaliza
td acutd
(PEGA),
de obicei
asociata
cu febra si
hiperleuco
citoza.
Tulburari Miopatie,> neuromiopatie care
musculo- duce la slabiciune progresiva si
scheletice si atrofie a grupelor musculare
ale tesutului proximale. Pot fi observate
conjunctiv modificari senzoriale usoare
asociate, deprimare a reflexelor
tendinoase si anomalii ale
conducerii nervoase.
Tulburari Urticarie, angioedem si
generale bronhospasm.
si ale locului
de
administrare
Tulburéri In timpul
renale si ale tratamentu
cailor lui pe
urinare termen
lung cu
fosfat de
clorochina
,0
substanta
inrudita
structural,
a aparut
fosfolipid
0za
reversibila
(acumular
e crescuta
de
fosfolipid
e
intracelula




Clasificarea | Foarte Frecvente | Mai Rare Foarte Cu frecventa necunoscuta
pe aparate, | frecvente putin rare
sisteme si frecvente
organe

re),
inclusiv
fosfolipid
oza
renala. O
afectare a
functiei
renale
poate fi
intensifica
ta Tn acest
caz.

'fn forma cu aparitie precoce, par reversibile la intreruperea tratamentului cu hidroxiclorochini. Daci se permite dezvoltarea
acestor anomalii, poate exista un risc de progresie, chiar si dupa intreruperea tratamentului.

*Modificarile sunt asimptomatice sau pot provoca tulburdri precum halouri, incetosare a vederii sau fotofobie. Acestea pot fi
tranzitorii si sunt reversibile la intreruperea tratamentului.

3Acest lucru este dependent de doz si reversibil.

4Aceste simptome dispar de obicei dupa reducerea dozei sau dup intreruperea tratamentului.

SAcest lucru poate fi reversibil daca tratamentul este oprit, cu toate acestea recuperarea poate dura mai multe luni.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importantd. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sdnatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului
national de raportare, ale carui detalii sunt publicate pe web-site-ul Agentiei Nationale a
Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania

http://www.anm.ro.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1 Bucuresti 011478- RO

Tel: +4 0757 117 259

Fax: +4 0213 163 497

e-mail: adr@anm.ro.

4.9 Supradozaj

Supradozajul cu 4-aminochinoline este periculos in special la sugari, cantitati mici de 1-2 g s-au
dovedit letale.

Simptome
Simptomele supradozajului pot include cefalee, tulburari de vedere, colaps cardiovascular, convulsii,

hipokaliemie, tulburari de ritm si conducere, inclusiv prelungire a intervalului QT, torsada varfurilor,
tahicardie ventriculara si fibrilatie ventriculara, urmate de stop respirator si cardiac brusc si potential
letal. Este necesara asistenta medicald de urgentd, deoarece aceste efecte pot aparea la scurt timp dupa
supradozaj.

In intoxicatie grava, complex QRS largit, bradiaritmii, ritm nodal, prelungire a intervalului QT, bloc
atrioventricular, tahicardie ventriculara, torsada varfurilor, fibrilatie ventriculara.

Abordare terapeutica

In decurs de o ori de la ingestie, continutul gastric trebuie evacuat imediat, fie prin inducerea emezei,
fie prin lavaj gastric. Administrarea de carbune activ, intr-o doza de cel putin cinci ori mai mare decéat
cea a celei care a indus supradozajul, poate inhiba absorbtia suplimentara daca administrarea se
efectuaeza printr-un tub introdus in stomac, dupa lavaj si in decurs de 30 de minute de la ingestia
supradozei.




Trebuie avuta in vedere administrarea parenterald de diazepam 1n cazuri de supradozaj; s-a dovedit a fi
benefica 1n inversarea cardiotoxicitatii clorochinelor.

Poate fi necesar suport respirator si poate fi luata in considerare necesitatea intubarii sau traheotomiei.
Socul trebuie tratat prin administrarea de lichide (cu solutii care determica expandare volemica, daca
este necesar) cu monitorizarea presiunii venoase centrale. In cazurile severe, trebuie luata in
considerare administrarea dopaminei.

Un pacient care supravietuieste fazei acute si este asimptomatic trebuie observat indeaproape timp de
cel putin 6 ore.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice
Grupa farmacoterapeutica: antimalarice, aminochinoline, codul ATC: POIBA02

Medicamentele antimalarice, cum sunt clorochina si hidroxiclorochina, au cateva efecte farmacologice
care pot fi implicate in efectul terapeutic din bolile reumatice, dar rolul fiecaruia este necunoscut.
Acestea includ interactiunea cu gruparile sulfhidril, modularea activitatii unor enzime (inclusiv
fosfolipaza, NADH-citocrom-C-reductaza, colinesteraze, proteaze si hidrolaze), legarea de ADN,
stabilizarea membranelor lizozomale, inhibarea sintezei prostaglandinelor, a functiei chemotactice a
polimorfonuclearelor si a fagocitozei, posibila interferare a producerii de interleukina-1 de catre
monocite si inhibarea eliberarii de ion superoxid de cétre neutrofile. Concentrarea in veziculele
intracelulare si cresterea consecutiva a pH-ului din interiorul acestora pot explica atat actiunea
antimalaricd, cat si pe cea antireumatica a hidroxiclorochinei.

5.2 Proprietiti farmacocinetice

Absorbtie

Hidroxiclorochina este absorbita rapid dupa administrarea orald. Biodisponibilitatea medie este de
aproximativ 74%.

Distributie

Este distribuita pe scara larga in tot corpul, acumulandu-se in celulele sanguine si in alte tesuturi,
precum ficat, plamani, rinichi si ochi. Cantitatea regasita in plasma este legata in proportie de
aproximativ 50% de proteinele plasmatice.

Metabolizare
Este partial convertita In metaboliti etilici activi, la nivel hepatic, si se elimina 1n principal prin rinichi,
23 pana la 25% 1n forma nemodificata, dar si prin bila.

Eliminare

Excretia este lentd, timpul de injumatatire plasmatica prin eliminare terminal fiind de aproximativ 50
de zile (sange integral) si 32 de zile (plasma).

Hidroxiclorochina traverseaza placenta si este probabil sa fie similard clorochinei in privinta
patrunderii in laptele matern.

5.3 Date preclinice de siguranta

Nu exista date preclinice de siguranta relevante pentru medicul care prescrie medicamentul, care sa fie
suplimentare fatd de cele deja incluse in alte sectiuni ale RCP-ului.
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6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Nucleu

Lactoza monohidrat

Amidon de porumb

Povidona (E1201)

Stearat de magneziu (E470b))

Film

Alcool polivinilic (E1203)

Talc (ES53b)

Macrogol

Dioxid de titan (E171)

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

30 de luni

6.4 Precautii speciale pentru pastrare
Acest medicament nu necesita conditii speciale de pastrare.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu blistere din PVC/aluminiu. Marimi de ambalaj cu 20, 30, 50, 60, 90 sau 100 comprimate.
Este posibil ca nu toate marimile de ambalaj s& fie comercializate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Fara cerinte speciale.
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