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Komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia

Hydroxychloroquine TZF (hydroksychlorochina), 200 mg, tabletki
powlekane

Stosowanie hydroksychlorochiny w leczeniu COVID-19 —
ryzyko wydtuzenia odstepu QT i interakcji lekowych

Szanowni Panstwo,

Tarchominskie Zaktady Farmaceutyczne ,Polfa” Spétka Akcyjna w porozumieniu z Urzedem
Rejestracji Produkiéw Leczniczych, Wyrobéw Medycznych i Produkiéw Biobdjczych pragnie

przekazaé nastepujace informacje dotyczace hydroksychlorochiny:

Podsumowanie

Hydroksychlorochina nie ma pozwolenia na dopuszczenie do obrotu do stosowania w leczeniu
choroby COVID-19 w zadnym kraju $wiata. Dlatego kazde zastosowanie hydroksychlorochiny

w tym celu ma status pozarejestracyjny (off-label).

Wiadomo, ze hydroksychlorochina powoduje wydtuzenie odstepu QT i wynikajagce z tego
zaburzenia rytmu serca, w tym typu torsade de pointes, u pacjentéw z okreslonymi czynnikami
ryzyka. Wydtuzenie odstepu QT moze réwniez zwiekszaé sie wraz z rosngcym stezeniem
hydroksychlorochiny. Ryzyko sercowe moze by¢ takze zwigkszone w przypadku stosowania
hydroksychlorochiny tacznie z innymi lekami, o ktérych wiadomo, ze wydtuzajg odstep QT,

takimi jak azytromycyna.



W ostatnim czasie zaobserwowano znaczny wzrost liczby zgtoszer cigzkich i zagrazajacych
zyciu przypadkéw wydtuzenia odstepu QT, zaburzeh rytmu serca typu torsade de pointes,
omdlen, zatrzymania krazenia i nagtego zgonu, powigzanych czasowo ze stosowaniem
hydroksychlorochiny jednoczesnie z innymi lekami, o ktérych wiadomo, ze wydtuzajg odstep
QT, takimi jak azytromycyna.

Fachowemu personelowi medycznemu zaleca sie zachowanie ostroznosci w przypadku
stosowania hydroksychlorochiny poza zarejestrowanymi wskazaniami (off-label) w leczeniu
choroby COVID-19. W szczegdlnoéci u pacjentéw z okreslonymi czynnikami ryzyka (np. w
przypadku stosowania hydroksychlorochiny jednoczesnie z innymi lekami, o ktérych wiadomo,
ze wydtuzajg odstep QT, takimi jak niektére leki przeciwzakazne, w tym azytromycyna) zaleca

sie monitorowanie EKG w szpitalu.

Dodatkowe informacje dotyczace bezpieczenstwa

Do chwili obecnej nie ma wystarczajagcych dowodéw klinicznych pozwalajacych na
wyciagniecie jakichkolwiek wnioskéw dotyczacych skutecznosci klinicznej i bezpieczernstwa
stosowania hydroksychlorochiny w leczeniu choroby COVID-19, niezaleznie od tego, czy jest

ona stosowana jako jedyny lek, czy w pofaczeniu z innymi lekami, takimi jak azytromycyna.
Hydroksychlorochina ma dtugi okres péttrwania w fazie eliminacji, wynoszacy od 30 do 50 dni.

Wiadomo, ze hydroksychlorochina wydtuza odstep QT u niektérych pacjentéw w sposdb
zalezny od dawki. Ryzyko sercowe ma charakter wieloczynnikowy i zwieksza sie w przypadku
skojarzenia hydroksychlorochiny z innymi lekami, o ktérych wiadomo, ze wydtuzajg odstep QT,
np. lekami przeciwarytmicznymi klasy IA i lll, tréjpierécieniowymi lekami przeciwdepresyjnymi,
lekami  przeciwpsychotycznymi, niektérymi lekami  przeciwinfekcyjnymi  (takimi jak

azytromycyna), a takze w zwigzku z wystepujacymi u pacjenta chorobami podstawowymi:
choroba serca, np. niewydolno$é serca, zawat miesnia sercowego,
zaburzenia proarytmiczne, np. bradykardia (czesto$é rytmu serca <50 uderzef/min),
epizody arytmii komorowe] w wywiadzie,

niewyréwnana hipokaliemia i/lub hipomagnezemia.

Zaleca sie zachowanie ostroznosci u pacjentéw z chorobami watroby lub nerek, u ktérych
moze byé konieczne zmniejszenie dawki hydroksychlorochiny.



W ostatnim czasie zgtoszono znaczng liczbe ciezkich i zagrazajacych zyciu przypadkéw
wydtuzenia odstepu QT, zaburzeh rytmu serca typu torsade de pointes, omdlen, zatrzymania
akcji serca i nagtego zgonu w zwigzku z leczeniem choroby COVID-19. W wigkszosci tych
przypadkédw hydroksychlorochine podawano jednoczesnie z lekiem, o ktérym wiadomo, ze
powoduje wydtuzenie odstepu QT (np. azytromycyna). U wigkszosci pacjentéw zaburzenia te

ustgpity po odstawieniu hydroksychlorochiny.

Ze wzgledu na ciezki przebieg tych przypadkéw stosowanie hydroksychlorochiny, poza
zarejestrowanymi wskazaniami w leczeniu choroby COVID-19, powinno by¢ dokfadnie oceniane
przez lekarzy przepisujacych leki, a jej jednoczesne stosowanie z kazdym lekiem wydtuzajacym
odstep QT powinno byé nadzorowane przez lekarza w szpitalu. Nalezy zastosowaé réwniez

nastepujace $rodki ostroznosci:

Nalezy zastosowaé najmniejsza mozliwg dawke hydroksychlorochiny.
Nalezy monitorowaé prace serca przy rozpoczeciu i w trakcie leczenia.
Nalezy regularnie monitorowaé poziom potasu i magnezu w surowicy.

Nalezy rozwazyé przerwanie stosowania hydroksychlorochiny, jezeli warto$é odstepu QTc
wzros$nie o >60 milisekund lub bezwzgledna warto$é odstepu QTc wyniesie >500 milisekund.

Zgtaszanie dziatai niepozadanych

W ramach nadzoru nad bezpieczefstwem farmakoterapii, firma Tarchomifiskie Zaktady Farmaceutyczne
.Polfa” Spétka Akcyjna zwraca sie z prosba o zgtaszanie wszelkich przypadkéw zastosowania leku
Hydroxychloroquine TZF, 200 mg, tabletki powlekane w leczeniu choroby COVID-19, czyli zastosowania

off-label, niezaleznie od tego, czy odnotowano wystapienie niepozadanych zdarzen czy nie, bezposrednio

do:

Tarchominskie Zaktady Farmaceutyczne ,,Polfa” Spétka Akcyjna
ul. A. Fleminga 2, 03-176 Warszawa

tel.: + 48 (22) 81118 14

pharmacovigilance®@tzf.pl



mailto:pharmacovigilance@tzf.pl

Osoby nalezace do fachowego personelu medycznego powinny zgtaszaé wszelkie podejrzewane dziatania
niepozadane zwigzane ze stosowaniem leku Hydroxychloroquine TZF, 200 mg, tabletki powlekane zgodnie
z zasadami zgtaszania dziataf niepozadanych za posrednictwem Departamentu Monitorowania
Niepozadanych Dziataf Produktéw Leczniczych Urzedu Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobdw

Medycznych i Biobdjczych:

Al. Jerozolimskie 181 C, 02-222 Warszawa
tel.: +48 (22) 49 21 301

faks: +48 (22) 49 21 309

Strona internetowa: https://smz.ezdrowie.gov.pl

lub bezposrednio do podmiotu odpowiedzialnego:

Tarchominskie Zaktady Farmaceutyczne ,,Polfa” Spétka Akcyjna
ul. A. Fleminga 2, 03-176 Warszawa
fel.: + 48 (22) 81118 14

pharmacovigilance®@tzf.pl

Formularz zgtoszenia dziafania niepozadanego dostepny jest na stronie: www.urpl.gov.pl

W przypadku dalszych pytai lub potrzeby uzyskania dodatkowych informacji, prosimy o kontakt pod
numerem telefonu: + 48 (22) 811 18 14.

Z powazaniem,

Edyta Samela

Elektronicznie podpisany przez

QPPV Edyta Sa mela Edyta Samela

Data: 2026.02.10 13:01:22 +01'00"

Kierownik Dziatu Bezpieczeristwa Farmakoterapii

Zatyczniki

Zatacznik 1: Wykaz lekéw przeciwwskazanych i najnowsze informacje na temat interakcji lekowych i
odpowiednich $rodkéw ostroznosci dotyczacych stosowania leku Hydroxychloroquine TZF, 200 mg,
tabletki powlekane.
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Hydroxychloroquine TZF (hydroksychlorochina), 200 mg, tabletki powlekane

Komunikat do fachowych pracownikéw ochrony zdrowia

Zatacznik 1:

Wykaz lekéw przeciwwskazanych i najnowsze informacje na temat interakcji lekowych i
odpowiednich srodkéw ostroznosci dotyczacych stosowania leku Hydroxychloroquine
TZF, 200 mg, tabletki powlekane.

Interakcje farmakodynamiczne

Leki o stwierdzonym dziataniu wydtuzajacym odstep QT/ kiére moga powodowaé zaburzenia rytmu

serca

Hydroksychlorochine nalezy stosowaé ostroznie u pacjentéw przyjmujacych leki o stwierdzonym
dziataniu wydtuzajacym odstep QT, np. leki przeciwarytmiczne klasy IA i lll, tréjpierscieniowe leki
przeciwdepresyjne, leki przeciwpsychotyczne, niektére leki przeciwinfekcyjne (leki przeciwbakteryjne,
takie jak fluorochinolony, np. moksyfloksacyna, makrolidy, np. azytromycyna, leki przeciwwirusowe,
takie jak sankwinawir, leki przeciwgrzybicze, takie jak flukonazol, leki przeciwpasozytnicze, takie jak
pentamidyna), ze wzgledu na zwiekszone ryzyko wystagpienia komorowych zaburzen rytmu serca. Nie
nalezy stosowaé halofantryny réwnoczesénie z hydroksychloroching.

Leki przeciwcukrzycowe

Poniewaz hydroksychlorochina moze nasila¢ dziatanie lekéw hipoglikemizujacych, moze byé
konieczne obnizenie dawek insuliny lub innych lekéw przeciwcukrzycowych.

Leki przeciw malarii

Stosowanie hydroksychlorochiny jednoczesénie z lekami przeciwmalarycznymi, o ktérych wiadomo,
ze obnizajg prég drgawkowy (np. mefloching), moze zwigkszaé ryzyko wystapienia drgawek.

Leki przeciwpadaczkowe

Dziafanie lekéw przeciwpadaczkowych moze byé zaburzone, jeéli sg stosowane jednoczesnie z
hydroksychlorochina.

Inne
Ze wzgledu na mozliwy efekt addycyjny, nalezy unikaé jednoczesnego stosowania z lekami o
potencjalnym dziafaniu toksycznym na narzad wzroku lub na krew.

Istnieje teoretyczne ryzyko hamowania aktywnosci wewnatrzkomérkowej a-galaktozydazy podczas
jednoczesnego stosowania hydroksychlorochiny z agalzydaza.

Siarczan hydroksychlorochiny moze réwniez podlegaé kilku znanym interakcjom chlorochiny, mimo
Ze nie istniejg szczegdfowe doniesienia. Nalezg do nich: nasilenie bezposredniego dziatania
blokujacego pofaczenie nerwowo-migsniowe przez antybiotyki aminoglikozydowe; antagonistyczny
wplyw na dziatanie neostygminy i pirydostygminy; ograniczenie odpowiedzi humoralnej na



pierwotne szczepienie $rédskérng szczepionka przeciwko wsciekliznie produkowang z
wykorzystaniem ludzkich komérek diploidalnych.
Interakcje farmakokinetyczne

Wplyw innych produktéw leczniczych na hydroksychlorochine:

Leki zobojetniajgce kwas zotadkowy i kaolin

Jednoczesne stosowanie z zawierajgcymi magnez lekami zobojetniajgcymi kwas zotadkowy lub
kaolinem moze prowadzié do obnizenia wchtaniania chlorochiny. W zwigzku z tym, na podstawie
ekstrapolacji, hydroksychloroching nalezy podawaé w odstepie wynoszacym co najmniej dwie
godziny od podania lekéw zobojetniajacych kwas zotadkowy lub kaolinu.

Inhibitory lub induktory enzymu CYP

Jednoczesne stosowanie cymetydyny, bedacej ogdlnym inhibitorem enzyméw CYP, bylo zwigzane
z 2-krotnym zwigkszeniem ekspozycji na chlorochine. Ze wzgledu na brak badaf in vivo
dotyczacych interakcji zaleca sie zachowanie ostroznosci (fj. monitorowanie dziatah
niepozadanych) podczas jednoczesnego stosowania z cymetydyng albo silnymi inhibitorami
izoenzyméw CYP2C8 i/lub CYP3A4 lub CYP2D6 (takimi jak gemfibrozil, klopidogrel, rytonawir,
itrakonazol, klarytromycyna, sok grapefruitowy, fluoksetyna, paroksetyna, chinidyna).

Zgtaszano brak skutecznosci hydroksychlorochiny w przypadku jednoczesnego stosowania z
ryfampicyng — silnym induktorem izoenzymu CYP2C8 i CYP3A4. Zaleca sie zachowanie
ostroznosci (tj. monitorowanie skuteczno$ci) w przypadku jednoczesnego stosowania z silnymi
induktorami  izoenzyméw CYP2C8 i CYP3A4 (takimi jak ryfampicyna, ziele dziurawca,
karbamazepina, fenobarbital, fenytoina).

Wplyw hydroksychlorochiny na inne produkty lecznicze:

Substraty glikoproteiny P

W badaniach in vitro hydroksychlorochina w wysokich stezeniach hamuje P-gp. Z tego wzgledu
podczas jednoczesnego stosowania z hydroksychloroching istnieje mozliwo$é wzrostu stezen
substratéw P-gp. Zgtaszano wystepowanie podwyzszonych stezeh digoksyny w surowicy podczas
jednoczesnego stosowania digoksyny i hydroksychlorochiny. Zaleca sig stosowanie ostroznosci (tj.
odpowiednio monitorowanie dziafar niepozadanych lub stezef w osoczu) podczas jednoczesnego
stosowania substratéw P-gp o waskim wspdtczynniku terapeutycznym (takich jak digoksyna,
dabigatran).

Substraty CYP2D6
W badaniach in vitro hydroksychlorochina hamuje izoenzym CYP2Dé. U pacjentéw otrzymujacych

hydroksychloroching i pojedyncza dawke metoprololu, substancji stuzacej ocenie izoenzymu
CYP2Dé6, wartoéci Cmax i AUC metoprololu ulegly 1,7-krotnemu zwigkszeniu, co sugeruje, ze
hydroksychlorochina jest umiarkowanym inhibitorem izoenzymu CYP2Dé. Zaleca sie zachowanie
ostroznosci (tj. odpowiednio monitorowanie dziatah niepozadanych lub stezeA w osoczu) podczas
jednoczesnego stosowania substratéw izoenzymu CYP2D6 o waskim  wspdtczynniku
terapeutycznym (takich jak flekainid, propafenon).

Substraty izoenzymu CYP3A4




W badaniach in vitro hydroksychlorochina hamuje izoenzym CYP3A4. Zgtaszano wystepowanie
podwyzszonego stezenia cyklosporyny w osoczu (substrat izoenzymu CYP3A4 i P-gp) podczas
jednoczesnego stosowania cyklosporyny i hydroksychlorochiny. Ze wzgledu na brak bada# in vivo
dotyczacych interakcji z substratami wrazliwymi na wptyw na izoenzym CYP3A4 zaleca sig
zachowanie ostroznosci (tj. monitorowanie dziafaf niepozadanych) podczas jednoczesnego
stosowania hydroksychlorochiny z substratami izoenzymu CYP3A4 (takimi jak cyklosporyna,
statyny).

Prazykwantel

W  badaniu inferakcji z pojedynczg dawka zaobserwowano, ze chlorochina zmniejsza
biodostepnosé prazykwantelu. Nie wiadomo, czy podobny efekt wystepuje w przypadku
jednoczesnego stosowania hydroksychlorochiny i prazykwantelu. Na podstawie ekstrapolacji, z
uwagi na podobiefstwo budowy i parametréw  farmakokinetycznych  pomiedzy
hydroksychloroching i chloroching, mozna spodziewaé sie podobnego efektu w przypadku
hydroksychlorochiny.
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