SOUHRN UDAJ0 O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU
PLAQUENIL

2. SLOZENi
Hydroxychloroquini sulfas 200 mg v 1 potahované tableté.

3. LEKOVA FORMA
Potahované tablety.

Popis pripravku: oboustranné vypouklé potahované tablety bilé barvy s vyrazenym napisem ,HCQ" na
jedné strané a ,, 200" na druhé strané.

4. KLINICKE UDAJE

4.1. Indikace

Revmatologie a dermatologie:

e Systémovy lupus erythematodes

o Diskoidni lupus erythematodes
e Revmatoidni arthritis

e Juvenilni chronicka arthritis

e Fotodermatodza

Malarie:

e Profylaxe a lécba akutnich atak malarie zplsobené Plasmodium vivax, P. ovale a P. malariae a
citlivymi kmeny P. falciparum.
e Radikalni Ié¢ba malarie zplisobené citlivymi kmeny P. falciparum.

4.2. Davkovani a zplisob podani
Podava se pouze peroralng, spolu s jidlem nebo sklenici mléka. Uvedené davkovani se vztahuje k
hydroxychlorochin sulfatu.

Revmaticka onemocnéni: Hydroxychlorochin ma kumulativni Ucinek a trva nékolik tydnl nez se

jeho terapeutické plsobeni projevi, zatimco mirné vedlejsi Ucinky se vyskytuji pomérné brzy. Pokud se

objektivni zlepSeni neprojevi do 6 mésicl, je lepsi 1éCbu ukonit.

o Systémovy a diskoidni lupus erythematodes. dospéeli - obvyklé Uvodni davky jsou 400 - 600 mg
dennég, rozdélené do 2-3 davek, udrzovaci terapie 200 - 400 mg denné, rozdélené do 1-2 davek.

o Revmatoidni arthritis: dospéli - obvyklé GUvodni davky jsou 400 - 600 mg dennég, rozdélené do 2-3
davek, udrzovaci terapie 200 - 400 mg denné, rozdélené do 1-2 davek.

o Juvenilni chronickd arthritis: nejvyse 6,5 mg/kg télesné vahy a den a ne vice nez 400 mg denné
celkem.

o  Fotodermatoza: dospéli - 400 mg denné rozdélené do 2 davek. Podavani pripravku by se mélo
omezit na obdobi maximalni expozice slune¢nimu zareni.

V téchto indikacich je pfipravek urcen pro dospélé a mladistvé.

Malarie:

Profylaxe:

Dospéli: 400 mg 1x tydné v sedmidennich intervalech.

Déti o hmotnosti nad 30 kg. 6,5 mg/kg télesné vahy (nejvyse vsak 400 mg) 1x tydné v sedmidennich
intervalech.

Profylaxe by méla zacit 2 tydny pred planovanou expozici. Profylaktické podavani by mélo trvat dalSich
8 tydnl po opusténi endemické oblasti.

Terapie akutni ataky:
Dospéli: pocatecni davka je 800 mg, dale 400 mg o 6 az 8 hodin pozdéji a po 400 mg 1x denné dalsi
dva dny (celkem tedy 2 g). Mozné je téz uziti jedné 800 mg davky.
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Déti o hmotnosti nad 30 kg: podava se celkova davka 32 mg/kg télesné vahy (ale ne vice nez 2 g
celkem) t¥i dny podle nasledujiciho schématu:

1. davka - 12,9 mg/kg, ale ne vice nez 800 mg, dalsi davky po 6,5 mg/kg, ale ne vice nez 400 mg, a
sice: druha 6 hodin, treti 24 hodin a ¢tvrta 48 hodin po uziti prvni davky.

4.3. Kontraindikace
e Precitlivélost na 4-aminochinolinové slouceniny nebo dalsi slozky pfipravku.
e Jiz existujici o¢ni makulopatie.

4.4. Zvlastni upozornéni

Pred zahajenim dlouhodobého podavani je nutné peclivé vysetreni zraku (ostrost, zorné pole, barevné
vidéni) a toto pak opakovat 1x roCné. Vysetfeni je tfeba provadét Castéji, je-li pfitomen néktery z
nasledujicich faktord:

denni davka presahujici 6,5 mg/kg télesné vahy

rendlni insuficience

podavani delsi nez 10 let

vék vyssi nez 65 let

ostrost zraku pod 0,8

Pri vyskytu jakékoli zrakové poruchy je rovnéz nutné podrobné vysSetteni a dalSi pravidelné sledovani
pacienta. Riziko retinopatie je u 4-aminochinolind zfejmé zavislé na davce a zvySuje se tedy pfi
prekroceni doporucenych davek.

Opatrnost je nutnd u pacientl s gastrointestinalnimi a neurologickymi poruchami a poruchami
hematopoetického systému, dale u jedincd citlivych na chinin a jedincd s deficitem glukoso-6-fosfat-
dehydrogenazy, s porfyrii nebo psoriazou.

Vzhledem k nevelkému riziku Gtlumu kostni drené Ize doporudit pravidelné vysetreni krevniho obrazu.
V pfipadé vyskytu abnormalit je vhodné lécbu prerusit.

Na toxické Ucinky 4-aminochinolin{i jsou zvlasté citlivé malé déti.

Pripravek neni ucinny u chlorochin-rezistentnich kmen@ P.falciparum a u exo-erytrocytarnich forem
P.vivax, P.ovale a P.malariae, nezabrani tedy infekci témito mikroorganismy, je-li podavan
profylakticky, ani jejimu relapsu, pokud uz vznikla.

4.5. Interakce
Soucasné podavani hydroxychlorochinu s digoxinem mlze vést ke zvySeni hladin digoxinu, je tedy
nutné monitorovat jeho hladiny.

4.6. Téhotenstvi a kojeni

Hydroxychlorochin se v obdobi gravidity a béhem laktace nesmi podavat, s vyjimkou profylaxe a IéCby
malarie, kde je tfeba zvaZzit prinos terapie timto pfipravkem vzhledem k potencialnim riziklim. UZivani
4-aminochinolin{ v terapeutickych davkach je totiz davano do souvislosti s teratogennim poskozenim
CNS (ototoxicita, krvaceni do sitnice, abnormalni pigmentace sitnice). Hydroxychlorochin se v malém
mnozstvi vylu€uje materskym mlékem a kojenci jsou extrémné citlivi na jeho toxické Gcinky.

4.7. Moznost sniZeni pozornosti pFi Fizeni motorovych vozidel a obsluze strojii
Pripravek miZe ovlivnit akomodaci a zplsobit neostré vidéni, je tedy vhodné se vyvarovat fizeni
vozidel a manipulace se stroji.

4.8. Nezadouci Gcinky

Vzacné se mohou vyskytnout retinopatie se zménami pigmentace a defekty zorného pole. V
pocatecnich stadiich jsou reverzibilni a po vysazeni pFipravku pominou, ale pokud se tyto Gcinku
rozvinou, je riziko progrese i po ukonceni terapie. Mohou se objevit i zmény rohovky, které mohou byt
bud’ bez prlivodnich pfiznakl nebo mohou zplisobovat poruchy vidéni jako prstence v zorném poli,
rozmazané vidéni nebo svétloplachost. Byvaji prechodné a po preruseni IéCby reverzibilni. Rozmazané
vidéni mdZe byt zplsobeno i poruchami akomodace, tyto poruchy jsou zavislé na davce a jsou
reverzibilni.

Neékdy se objevuje kozni vyrazka, byly popsany i pigmentové zmény kize a sliznic, Sedivéni a
vypadavani vlasti, po skonceni terapie reverzibilni. Vyjimetné se mlze vyskytnout exfoliativni
dermatitis.
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Dale se mohou objevit poruchy gastrointestinalniho traktu jako napf. nausea, prljem, nechutenstvi,
bolesti bficha, zfidka zvraceni, které obvykle vymizi po snizeni davky nebo ukonceni terapie.
Hydroxychlorochin mlze také zpUsobit exacerbaci porfyrie nebo psoriazy.

Zridka se pfi podavani vyskytne svalova ochablost, zavraté, huceni v usich, hluchota, bolesti hlavy,
nervozita a citova labilita. Vyjimecné byl popsan Gtlum kostni dfené, kardiomyopatie, neuromyopatie,
psychoza, kreCe, ojedinélé pripady abnormalnich jaternich testl a ve dvou pripadech fulminantni
selhani jater.

4.9. Predavkovani

Mezi priznaky predavkovani patfi bolesti hlavy, poruchy zraku, kardiovaskuldrni kolaps a krece
nasledované nahlou dychaci a srdeCni zastavou. Tyto symptomy se mohou objevit kratce po poziti
nadmérné davky a lécba by méla byt okamzitad. Je tfeba vyvolat zvraceni nebo provést vyplach
Zaludku. Do 30 minut po predavkovani Ize inhibovat dalsi absorpci podanim aktivniho uhli. Aktivni uhli
je tfeba podat Zaludecni sondou po predchozim vyplachu. Nékteré studie uvadeéji snizeni kardiotoxicity
hydroxychlorochinu po parenteralnim podani diazepamu. U pacienta se po predavkovani mdze vyvinou
i Sokovy stav, je tedy tfeba ucinit prislusna protiSokova opateni.

Predavkovani 4-aminochinolinovymi slouceninami je nebezpecné zejména u kojencl a malych déti,
kde jiz davka 1-2 g mdze byt smrtelna.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
Indikacni skupina: antimalarikum, antirevmatikum

5.1. Farmakodynamické vilastnosti

Hydroxychlorochin je 4-aminochinolinové antimalarikum, které ma dosti rychlou schizontocidni a také
uréitou gametocidni aktivitu. Jde také o pomalu pdsobici antirevmatikum.

Na terapeutickém plsobeni hydroxychlorochinu se pravdépodobné podili nékolik farmakologickych
Ucinkd: interakce se sulfhydrylovymi skupinami; ovlivnéni enzymové aktivity (fosfolipaza, NADH-
cytochrom-C-reduktaza, cholinesteraza, protedzy a hydrolazy); vazba na DNA; stabilizace
lysozomalnich membran; inhibice tvorby prostaglandinli, chemotaxe polymorfonuklearl a fagocytozy;
mozna i inteference s tvorbou interleukinu 1 v monocytech a inhibice uvolfiovani superoxidd z
neutrofilQ.

Hydroxychlorochin se koncentruje v intracelularnich vesikulach a zvysuje jejich pH, ¢imz Ize vysvétlit
jeho Gcinky jak antiprotozoalni, tak antirheumatické.

5.2. Farmakokinetické vlastnosti

Hydroxychlorochinolin se po peroralnim podani rychle vstfebava. Primérna biologicka dostupnost cini
74 %. Distribuuje se Siroce po celém organismu, akumuluje se v krvinkach, jatrech, plicich, ledvinach
a ocich. V jatrech se Castené preménuje na aktivni ethylované metabolity a vyluCuje se hlavné modi
(z 25 % v nezménéné podobé), ale také zluci. Vyluovani je pomalé, konecny eliminacni polocas Cini
50 dni (pInd krev) a 32 dni (plazma). Hydroxychlorochin prochazi placentou a pravdépodobné se
stejné jako chlorochin vyluCuje matefskym miékem.

5.3. Predklinické udaje vztahujici se k bezpecnosti pripravku
Bezpecnost a ucinnosti pripravku byla ovéfena dlouhodobym pouzivanim v klinické praxi.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1. Pomocné latky

Lactosum monohydricum, povidonum 25, maydis amylum, magnesii stearas;

Album OPADRY QY-L-28900 (hypromellosum, macrogolum 4000, titanii dioxidum, lactosum
monohydricum).

6.2. Inkompatibility
Nejsou znamy.

6.3. Doba pouzitelnosti
3 roky
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6.4. Uchovavani
Pri teploté do 25° C.

6.5. Druh obalu a velikost baleni
60 potahovanych tablet

6.6. Navod k pouziti
K vnitfnimu uziti.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Sanofi-Synthelabo France,

Pariz,

Francie

8. REGISTRACNI CisLO
25/209/00-C

9. DATUM REGISTRACE/ DATUM PRODLOUZENI REGISTRACE
12.4.2000

10. DATUM POSLEDNI REVIZE TEXTU
28. 5. 2003
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