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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-9375-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 28 de Diciembre de 2021

Referencia: EX-2021-92270390-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2021-92270390-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Médica; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones la firma TRB PHARMA S.A. solicita la aprobacion de nuevos proyectos de
prospectos e informacion para € paciente para la Especiaidad Medicina denominada POLIRREUMIN /
HIDROXICLOROQUINA SULFATO Forma Farmacéuticay Concentracion: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
/ HIDROXICLOROQUINA SULFATO 200 mg; aprobada por Certificado N° 23.557.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los alcances de las normativas vigentes, Ley de
Medicamentos 16.463, Decreto 150/92 y la Disposicion N°: 5904/96 y Circular N°© 4/13.

Que la Direccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos hatomado laintervencion de su competencia.

Que se acttia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y sus modificatorios.

Por €llo:
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOSY TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:



ARTICULO 1° — Autorizase a la firma TRB PHARMA SA. propietaria de la Especialidad Medicina
denominada POLIRREUMIN / HIDROXICLOROQUINA SULFATO Forma Farmacéutica y Concentracion:
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS / HIDROXICLOROQUINA SULFATO 200 mg; e nuevo proyecto de
prospecto obrante en € documento |F-2021-114038893-APN-DERM#ANMAT; e informacion para el paciente
obrante en el documento |F-2021-114039241-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°. — Practiquese la atestacion correspondiente en e Certificado N° 23.557, cuando el mismo se
presente acompafiado de la presente Disposicion.

ARTICULO 3°. - Registrese; por €l Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado, haciéndole

entrega de la presente Disposicion y prospectos e informacion para €l paciente. Girese a la Direcciéon de Gestion
de Informacién Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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Proyecto de informacién para el paciente

Polirreumin ®
Sulfato de hidroxicloroquina 200 mg
Comprimidos recubiertos — Via oral
Venta bajo receta Industria Argentina

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar el medicamento.
» Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.
« Sitiene alguna duda, consulte a su médico o farmacéutico.
» Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras
personas, aunque tengan los mismos sintomas, ya que podria ser perjudicial.
« Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si
aprecia cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su
meédico o farmacéutico.

Contenido del prospecto

Qué es Polirreumin® y para que se utiliza
Antes de tomar Polirreumin®

Como debo tomar Polirreumin®

Posibles efectos adversos

Como debo conservar y mantener Polirreumin®
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Informacién adicional

1. Qué es Polirreumin® y para qué se utiliza
Polirreumin® pertenece al grupo de medicamentos denominados antipaltdicos.
Polirreumin® est4 indicado en:
Adultos
» Tratamiento de artritis reumatoide aguda o cronica.
» Tratamiento de lupus eritematoso sistémico y discoide crénico.
» Prevencion y tratamiento de malaria (paludismo) no complicada causada por
especies de plasmodio sensibles (parasitos que causan la malaria), cuando no
resulten adecuados o no estén disponibles los tratamientos de primera eleccion.

Nifios (de 9 a 11 afios de peso corporal superior a 31 kg y adolescentes)
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Prevencion y tratamiento de malaria (paludismo) no complicada causada por especies
de plasmodio sensibles (parasitos que causan la malaria), cuando no resulten

adecuados o no estén disponibles los tratamientos de primera eleccién.

2. Antes de tomar Polirreumin®

No tome Polirreumin®
» Si es alérgico (hipersensible) a hidroxicloroquina o a cualquiera de los demas

componentes de Polirreumin®
» Si padece alguna alteracion de la retina.
« En tratamientos largos en nifios.
» Si la malaria esta causada por un parasito resistente a cloroquina no se puede
utilizar Polirreumin® para prevencién ni tratamiento.
« Si esta tomando alguno de los siguientes medicamentos:
» Arteméter/lumefantrina y mefloquina (usados para tratar la malaria).
« Natalizumab (usado para tratar la esclerosis multiple).
» Vacunas de virus vivos atenuados.
« Pimecrolimus y Tacrolimus (usados para tratar inflamacion de la piel
(eccema)).
» Moxifloxacino (antibiético).
« Agalsidasa alfa y beta (usado para tratar un trastorno hereditario
denominado enfermedad de Fabry).
Si no estd seguro, hable con su médico o farmacéutico antes de tomar este
medicamento.

Advertencias y precauciones
» Consulte a su médico o farmacéutico antes de empezar a tomar Polirreumin®

si padece:

. alteraciones de la piel como psoriasis,

. enfermedades graves del rifidn,

. deficiencia de un enzima denominado glucosa-6-fosfatodeshidrogenasa

(anemia hemolitica),

. alguna enfermedad del higado,

. miastenia gravis (enfermedad autoinmune que cursa con debilidad

muscular y fatiga),

. alcoholismo.
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. si los parasitos causantes de malaria son Plasmodium vivax y Plasmodium
ovale hay que administrar también primaquina para evitar recaidas,
. si se esta tratando con Polirreumin® y padece porfiria (una enfermedad
metabdlica hereditaria) se puede agravar el cuadro,
. si padece alteraciones neuroldgicas (epilepsia),
o si es un paciente de edad avanzada debera tener especial precaucién para
poder distinguir las alteraciones visuales propias de la enfermedad o la edad, de las
provocadas por el medicamento,
. si padece alteraciones visuales. Antes de iniciar un tratamiento prolongado con
Polireumin® su médico le realizara un examen de los ojos y, luego, realizara
examenes periédicos. Consulte a su médico en cuanto advierta cualquier alteracion
visual.
Evite exponerse al sol (aun estando nublado) y a lampara de rayos ultravioleta (UVA),
mientras use este medicamento.
Si toma Polirreumin® durante un periodo largo probablemente su médico le realizara
revisiones periodicas. Debe informar de cualquier sintoma y circunstancia nueva o
inusual siempre que visite a su médico.
La hidroxicloroquina puede causar disminucion del nivel de glucosa en sangre. Por
favor, consulte a su médico por los signos y sintomas de niveles bajos de glucosa en

sangre. Puede ser necesario comprobar el nivel de glucosa en sangre.

Comportamiento suicida y trastornos psiquiatricos

Se han reportado comportamiento suicida y trastornos psiquiatricos en algunos
pacientes tratados con Hidroxicloroquina. Los efectos secundarios psiquiatricos
ocurren dentro del primer mes luego del comienzo del tratamiento con
Hidroxicloroquina y también han sido notificados en personas que no tienen
antecedentes de trastornos psiquiatricos. Se debe advertir a los pacientes acerca de
buscar una pronta atencién médica en caso que experimenten sintomas psiquiatricos

durante el tratamiento.

Uso de otros medicamentos
Informe a su médico o farmacéutico si esta utilizando o ha utilizado recientemente

otros medicamentos, incluso los adquiridos sin receta.

trb ph as.a. s.a.
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Tenga en cuenta que estas instrucciones pueden ser también de aplicacién a
medicamentos que se hayan utilizado antes o puedan utilizarse después.

Polirreumin® puede afectar al mecanismo de accion de algunos medicamentos vy
algunos medicamentos pueden afectar a Polirreumin®.
Infforme a su meédico o farmacéutico si estd tomando alguno de los siguientes
medicamentos ya que puede ser necesario modificar la dosis de alguno de ellos:

« Caolin y antiacidos.

» Medicamentos para tratar la diabetes como insulina.

« Antihelminticos (usados para eliminar los gusanos intestinales).

« Antipsicoticos: fenotiazinas (usados para tratar trastornos mentales).

« Medicamentos utilizados para el corazon (digoxina y algun beta

bloqueante).

Alguno de los medicamentos puede aumentar el nimero de efectos secundarios
causados por Polirreumin® o disminuir sus efectos, éstos incluyen:
« Dapsona (usado para el tratamiento de la lepra y algunas enfermedades
de la piel).
« Vacunas (inactivadas).
e Equinacea (medicamento tradicional a base de plantas para el
tratamiento de apoyo del resfriado comun).
» Trastuzumab (usado para tratar algunos tipos de canceres).

Informe a su médico o farmacéutico si estd tomando alguno de los siguientes
medicamentos:

« Antibiéticos aminoglucodsidos.

» Cimetidina (reduce la produccion de acido en el estomago).

« Neostigmina y piridostigmina (para la debilidad muscular grave).

» Tacrolimus (en caso de trasplante de 6rganos).

» Fenilbutazona (antiinflamatorio no esteroideo).

« Farmacos hepatotdxicos.

« Medicamentos que puedan causar irritacion de la piel, que puedan

dafar el higado o los ojos.

« Bupropion (usado para tratar la depresion).

« Leflunomida (antirreumatico).
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Toma de Polirreumin® con los alimentos y bebidas

Se recomienda tomar con comida o leche.

Embarazo y lactancia

Consulte a su médico o farmacéutico antes de utilizar cualquier medicamento.

Embarazo
Informe a su médico si estd embarazada o intentando quedarse embarazada. Su
medico decidira si puede tomar Polirreumin® durante ese tiempo.

Lactancia
Polirreumin® pasa a leche materna. Su médico decidira si puede tomar este
medicamento si esta en periodo de lactancia.

Conduccién y uso de maquinas

No conduzca ni maneje herramientas o maquinas hasta saber como le afecta este
medicamento. Pueden aparecer efectos adversos tales como mareo y alteraciones
visuales.

3. Como debo tomar Polirreumin®

Siga exactamente las instrucciones de administracién de Polirreumin® indicadas por
su médico. Consulte a su médico o farmacéutico si tiene dudas.

Polirreumin® se administra por via oral. Ingiera los comprimidos sin masticar durante
las comidas o con un vaso de leche (los comprimidos se pueden partir para facilitar su
toma, no para dividir en dos dosis iguales).

Las dosis normales se indican a continuacién:
Adultos
Tratamiento de artritis reumatoide.
* Dosis inicial: 2 a 3 comprimidos (400 a 600 mg) al dia segln la respuesta del
paciente al medicamento. Si aparecen efectos adversos se debe disminuir la
dosis inicial para posteriormente (5-10 dias) aumentarla de forma gradual.

IF-0 530S SRR DENRRMATANMAT
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+ Dosis de mantenimiento: una vez se ha obtenido una respuesta adecuada
(generalmente 4-12 semanas), se continuara con una dosis de mantenimiento de
1 0 2 comprimidos (200-400 mg) al dia.

La dosis méaxima diaria para tratamiento de larga duracion es de 6,5 mg/kg de peso

corporal ideal.

Tratamiento de lupus eritematoso
» Dosis inicial: 2 comprimidos (400 mg) al dia 0 1 comprimido (200 mg) cada 12
horas, segun la respuesta del paciente.
» Dosis de mantenimiento: 1 0 2 comprimidos (200 a 400 mg) al dia.
La dosis méxima diaria para tratamiento de larga duracién es de 6,5 mg/kg de
peso corporal ideal.
Prevencion y tratamiento de malaria no complicada
Debe contarse con el asesoramiento de un experto. Antes de iniciar el tratamiento,
se debe haber identificado la especie de plasmodio mediante pruebas fiables y
conocer su sensibilidad.

Prevencion de_malaria no_complicada: 2 comprimidos (400 mg) una vez por

semana, exactamente el mismo dia de cada semana.

La prevencion deberd iniciarse dos semanas antes de la exposicion y continuar
hasta 4 semanas después de dejar la zona endémica. Si no se comenzd la
prevencion antes de la exposicion, puede administrarse una dosis inicial doble (4
comprimidos) en dos tomas separadas 6 horas y continuar segun lo indicado
anteriormente hasta 8 semanas después de dejar la zona endémica.

Tratamiento del atague agudo de malaria no complicada:

Primera dosis: 4 comprimidos (800 mg)

Segunda dosis: 2 comprimidos (400 mg) 6 horas después de la primera dosis.

Tercera dosis: 2 comprimidos (400 mg) 24 horas después de la primera dosis.

Cuarta dosis: 2 comprimidos (400 mg) 48 horas después de la primera
dosis.

La dosis maxima total es de 10 comprimidos (2000 mg).

Uso en nifios (de 9 a 11 afios de peso corporal superior a 31 Kg y adolescentes)
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Prevencion y tratamiento de malaria no complicada

Prevencién de malaria no complicada: 6,5 mg /Kg de peso corporal ideal una vez
por semana, sin exceder la dosis recomendada para adultos.

La prevencion debera iniciarse dos semanas antes de la exposicién y continuar
hasta 4 semanas después de dejar la zona endémica. Si no se comenzé la
prevencion antes de la exposicion, puede administrarse una dosis inicial doble en
dos tomas separadas 6 horas y continuar segtn lo indicado anteriormente hasta 8
semanas después de dejar la zona endémica.

Tratamiento del ataque agudo de malaria no complicada:
Primera dosis: 13 mg/kg, sin exceder 4 comprimidos (800 mg).

Segunda dosis: 6,5 mg/kg sin exceder 2 comprimidos (400 mg), 6 horas después
de la primera dosis.
Tercera dosis: 6,5 mg/kg sin exceder 2 comprimidos (400mg), 24 horas después
de la primera dosis.
Cuarta dosis: 6,5 mg/kg sin exceder 2 comprimidos (400 mg), 48 horas después
de la primera dosis.
La dosis maxima total para el tratamiento completo no superara los 30 mg/kg de peso
corporal ideal, sin exceder la dosis recomendada para adultos.

Uso en pacientes con problemas de higado o rifién:

Su meédico decidira si es necesario ajustar la dosis si tiene problemas de higado o

rifion.

Si toma mas Polirreumin® del que debiera

Si toma més Polirreumin® del que le haya indicado su médico podra tener dolor de
cabeza, suefo, alteraciones visuales, colapso circulatorio, convulsiones y parada
cardiorrespiratoria.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNASOBREDOSIFICACION CONCURRIR AL
HOSPITAL MAS CERCANO CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA.

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: 0800 444 8694/ (011) 4962-6666/
2247

HOSPITAL POSADAS: (011)4654-6648/ 4658-7777

OPTATIVAMENTE OTROS CENTROS DE INTOXICACIONES.
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Si olvid6 tomar Polirreumin®
Si olvidé tomar una dosis, tdémela en cuanto se acuerde. No obstante, si queda poco
tiempo para la toma siguiente, saltese la dosis olvidada.

No tome una dosis doble para compensar las olvidadas.

Si interrumpe el tratamiento con Polirreumin®

Consulte con su médico antes de suspender el tratamiento.

Si ha olvidado tomar varias dosis consulte a su médico para que le indique la pauta de
dosificacién a seguir hasta alcanzar su dosis de mantenimiento.

Si tiene cualquier otra duda sobre este producto pregunte a su médico o farmacéutico

4. Posibles efectos adversos

Al igual que todos los medicamentos, Polirreumin® puede producir efectos adversos,
aunque no todas las personas los sufran.
Los efectos adversos pueden ocurrir con determinadas frecuencias, que se definen tal
y como se indica a continuacion:
Frecuentes (pueden afectar a entre 1y 10 de cada 100 pacientes)

» Dolor de cabeza.

« Problemas en la cornea (una parte del ojo) que pueden causar vision borrosa,

ver halos o molestia por la luz y pérdida de agudeza visual.

» Nauseas, diarrea, dolor abdominal, pérdida de apetito y vémitos.

« Pérdida de peso.

« Labilidad afectiva.

Poco frecuentes (pueden afectar a entre 1y 10 de cada 1.000 pacientes)
» Cambios emocionales, sensacion de nerviosismo, ver, sentir, u oir cosas que
no son reales son sintomas de psicosis.
» Convulsién, movimiento incontrolable de los 0jos.
« Sordera, zumbido en los oidos y sensacién de que todo da vueltas (vértigo).
» Erupciones de la piel de varios tipos.
» Cambios en el color de la piel y mucosas.
+ Picor.
« Alteracion en el color del pelo (encanecimiento).
« Caida del cabello (alopecia).
» Erupcion en la piel con la exposicion a la luz solar.
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» Enfermedad muscular.
Raros (pueden afectar a entre 1 y 10 de cada 10.000 pacientes)
« Insuficiencia de la médula 6sea (tejido del interior del hueso que genera células
sanguineas).
» Enfermedades de la retina (una parte del 0jo) que pueden llegar a producir
perdida de visién.
« Enfermedad del musculo del corazén.
» Debilidad muscular.
Muy raros (pueden afectar a menos de 1 cada 10.000 pacientes)
» Funcién anormal del higado e insuficiencia hepatica.
« Psoriasis (una enfermedad de la piel).
Frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos disponibles)
« Disminucién del numero de células de la sangre (anemia, leucopenia,
trombocitopenia), disolucién de globulos rojos (en individuos con deficiencia de
Glucosa-6-fosfato deshidrogenasa) y agranulocitosis (falta de glébulos blancos).
« Pesadillas.
» Incapacidad de coordinar movimientos.
» Paralisis del musculo extra ocular.
« Sensacion repentina de respiracién dificultosa (broncoespasmo) e insuficiencia
respiratoria.
o Urticaria.
 Agravamiento o precipitacion de porfiria (enfermedad metabélica familiar).
« |rritabilidad y fatiga.
» Pérdida del reflejo foveal (afectacion de la retina (una parte del 0jo)).
» Disminucién del nivel de glucosa en sangre.
» Comportamiento  suicida, psicosis, depresién, alucinaciones, ansiedad,
agitacion, confusion, ilusiones, mania y trastornos del suefio.
Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre es grave o si aprecia
cualquier efecto adverso no mencionado en este prospecto, informe a su médico o

farmacéutico.

5. ¢ Cémo debo conservar y mantener Polirreumin®?

Consérvese entre 15 a 30 ° C, en lugar seco y al abrigo de la luz.

MANTENER EN SU ENVASE ORIGINAL Y NO DEBE UTILIZARSE DESPUES DE LA
FECHA DE VENCIMIENTO INDICADA EN EL ENVASE.
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6. Informacién adicional
¢Qué contiene Polirreumin® ?
Cada comprimido recubierto contiene:

Hidroxicloroquina sulfato 200 mg.

Excipientes: Dioxido de silicio coloidal 6,00 mg, Estearato de magnesio 5,00 mg, Lauril
sulfato de sodio 4,00 mg, Celulosa microcristalina PH 200 35,00 mg, Celulosa
microcristalina (tipo102) 82,00 mg, Fosfato bicalcico 40,00 mg, Crospovidona 40,00
mg, LAY AQ P35004ME 20,00 mg (Alcohol polivinilico, Polietilenglicol 3350,
Copolimero de acido metacrilico tipo C, Talco, Diéxido de titanio)

¢Como se vende Polirreumin® ?
En presentaciones de 30, 60, 100, 500, 510 y 1000 comprimidos recubiertos, siendo
los cuatro Ultimos de UHE.

ESTE MEDICAMENTO DEBE SER USADO EXCLUSIVAMENTE BAJO
PRESCRIPCION Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN NUEVA
RECETA MEDICA.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE
LOS NINOS.

Elaborado en TRB PHARMA SA, Plaza 939, (1427) Buenos Aires,
Argentina.
Directora Técnica: Telma Marcela Fiandrino, Farmacéutica.
TRB PHARMA SA
Plaza 939 (1427) Buenos Aires, Argentina

Especialidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud

Certificado N° 23557
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Ante cualquier inconveniente con el producto, el paciente puede llenar la ficha que
estd en la Pigina Web de la ANMAT:

http://www.anmat, gov.ar/farmacovigilancia/notificar.asp o llamar a

ANMAT Responde 0800-333-1234
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Proyecto de prospecto

POLIRREUMIN ®
HIDROXICLOROQUINA SULFATO 200 mg
Comprimidos recubiertos
Venta bajo receta Industria Argentina

Cada comprimido recubierto contiene:

Hidroxicloroquina sulfato 200 mg.

Excipientes: Didxido de silicio coloidal 6,00 mg, Estearato de magnesio 5,00 mg, Lauril
sulfato de sodio 4,00 mg, Celulosa microcristalina PH 200 35,00 mg, Celulosa
microcristalina (tipo102) 82,00 mg, Fosfato bicélcico 40,00 mg, Crospovidona 40,00
mg, LAY AQ P35004ME 20,00 mg (Alcohol polivinilico, Polietilenglical 3350,
Copolimero de acido metacrilico tipo C, Talco, Diéxido de titanio)

ACCION TERAPEUTICA:
Antirreumatico, antimalarico.
Cédigo ATC: PO1BAD2

INDICACIONES:
Adultos
» Tratamiento de artritis reumatoide aguda o cranica.
» Tratamiento de lupus eritematoso sistémico y discoide crénico.
« Profilaxis y tratamiento de malaria no complicada causada por especies de
plasmodio sensibles, como alternativa a cloroquina (cuando no resulten

adecuados o no estén disponibles los tratamientos de primera eleccion).

Poblacién pediatrica (nifios de 9 a 11 afios de Feso corporal superior a 31 kgy
adolescentes)

- Profilaxis y tratamiento de malaria no complicada causada por especies de
plasmodio sensibles, como alternativa a cloroquina (cuando no resulten adecuados o
no esten disponibles los tratamientos de primera eleccion).

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS / PROPIEDADES
Farmacodinamia

[
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Polireumin ® es un antimalario de sintesis de la clase de las amino-4-quinolinas. Es
utilizado en el tratamiento de la artritis crénica. Su accién antiinflamatoria esta
probablemente ligada a la estabilizacién de las membranas lisosomales, lo cual impide
la liberacion de enzimas lisosomales hidroliticas. Al inhibir las reacciones del
complemento, influye sobre las reacciones inmunolégicas ( por ej. Las reacciones
entre antigeno — anticuerpo) . Las 4-aminoquinolinas tienen la propiedad de bloquear
los grupos SH e inhibir las enzimas ( proteasas y colegenasas).

Polirreumin ® es utilizado también en el tratamiento del lupus eritematoso vy en la
fotodermatosis. El efecto fotoprotector es debido a la disminucién de la sensibilidad
cutanea a los rayos ultravioletas.

En caso de reacaida posterior a la suspensién de la medicacion, se debe reanudar el
tratamiento o continuarlo a intervalos, si no existen contraindicaciones a nivel ocular o
de oftro tipo.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION:

Cada comprimido recubierto contiene 200 mg de sulfato de hidroxicloroquina
equivalentes a 155 mg de hidroxicloroquina base. Cada 6,5 mg/kg de sulfato de
hidroxicloroquina equivalen a 5 mg/kg de hidroxicloroquina base.

Las dosis que a continuacién se recomiendan hacen referencia a sulfato de

hidroxicloroquina.

Posologia

Ariritis reumatoide

Adultos

Dosis inicial: 400 a 600 mg (2 a 3 comprimidos recubiertos) al dia durante un tiempo
que dependera de la respuesta del paciente. Si se produjeran efectos adversos se
debe disminuir temporalmente la dosis inicial: posterormente (normalmente a los 5-10
dias) la dosis puede aumentarse de forma gradual.

Dosis de mantenimiento: una vez se ha obtenido una- respuesta adecuada
(generalmente 4-12 semanas), la dosis inicial podra reducirse y se continuard con una
dosis de mantenimiento de 200-400 mg (1 0 2 comprimidos recubiertos) al dia.
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Si no se produce una mejoria objetiva en 6 meses se deberia considerar suspender el
tratamiento.
Si se produce una recaida al suspender el tratamiento, éste se reanudaré o continuara

segun el esquema descrito anteriormente.

La dosis maxima diaria para tratamiento de larga duracién es de 6,5 mg/kg de peso
corporal ideal (ver seccion 4.4 y 5.2).

Lupus entematoso

Aduttos

Dosis inicial: 400 mg (2 comprimidos recubiertos) al dia o 200 mg cada 12 horas,
durante un tiempo que dependeréa de la respuesta del paciente.

Dosis de mantenimiento: 200 a 400 mg (1 o 2 comprimidos recubiertos) al dia.

Si no se produce una mejoria objetiva en 6 meses se deberia considerar suspender el
tratamiento.
Si se produce una recaida al suspender el tratamiento, este se reanudara o continuara

segun el esquema descrito anteriormente.

La dosis maxima diaria para tratamiento de larga duracién es de 6,5 mg/kg de peso
corporal ideal.

Malaria no complicada

Debe contarse con el asesoramiento de un experto con informacién reciente sobre la
prevalencia de la resistencia a antipalidicos en el lugar de origen para establecer el
tratamiento de eleccion y su posologia.

Antes de iniciar el tratamiento, se debe haber identificado la especie de plasmodio
mediante pruebas fiables y conocer su sensibilidad.

Profilaxis

Adultos: 400 mg (2 comprimidos recubiertos) una vez por semana, exactamente el
mismo dia de cada semana.

mﬂ rm;




Poblacion pediatrica (nifios de 9 a 11 afios de peso corporal superior a 31 kgy

adolescentes): 6,5 mg /kg de peso corporal ideal una vez por semana, sin exceder
la dosis recomendada para adultos.
Polirreumin ® no debe administrarse a nifios con un peso inferior a 31 kg dado

que no es posible fraccionar el comprimido recubierto en dos dosis iguales.

La profilaxis debera iniciarse dos semanas antes de Ia exposicion siempre que sea
posible, y continuarse hasta 4 semanas después de dejar la zona endémica. Si no se
comenzd la profilaxis antes de la exposicion, puede administrarse una dosis inicial
doble en dos tomas separadas de 6 horas y continuar segun lo indicado anteriormente
hasta 8 semanas después de dejar la zona endémica.

En zonas endémicas de Plasmodium ovale ylo Plasmodium vivaxse recomienda
profilaxis concomitante con fosfato de primaquina durante las 2 Gltimas semanas, o

inmediatamente después de la profilaxis con hidroxicloroguina.

Tratamiento del ataque agudo de malaria no complicada

Adultos: Se administra una dosis maxima total de 2000 mg durante dos dias
siguiendo la siguiente pauta:

Primera dosis: 800 mg

Segunda dosis: 400 mg 6 horas después de la primera dosis,

Tercera dosis: 400 mg 24 horas después de la primera dosis.

Cuarta dosfs: 400 mg 48 horas después de la primera dosis.

Tratamiento del ataque agudo de malaria no complicada

Poblacion pediatrica (nifios de 9 a 11 afios de peso corporal superior a 31 kgy

adolescentes): Se administra una dosis maxima total de 30 mg/kg de peso
corporal ideal, durante dos dias siguiendo la siguiente pauta:
Primera dosis. 13 mg/kg, sin exceder 800 mg.
Segunda dosis: 6,5 mg/kg sin exceder 400 mg, 6 horas después de la primera
dosis.
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Tercera dosis: 6,5 mg/kg sin exceder 400mg, 24 horas después de la primera
dosis.
Cuarla dosis: 6,5 mg/kg sin exceder 400 mg, 48 horas después de la primera

dosis.

En caso de malaria causada por Plasmodium vivaxylo Plasmodium ovalese debe

hacer cura radical con primaquina .

Pacientes con insuficiencia renal y/o hepatica: puede ser necesario ajustar la dosis en

pacientes con la funcidn renal o hepéatica alteradas.

Forma de administracion

Polirreumin ® se administra por via oral. Se recomienda tragar los comprimidos, sin

masticar, con comida o un vaso de leche.

CONTRAINDICACIONES:
La Hidroxicloroquina esta contraindicada en caso de:
« Hipersensibilidad al principio activo, a otros derivados de 4-aminoquinolinas
(p.€j. cloroquina) o a alguno de los excipientes.
+ Presencia de alteraciones de la agudeza o del campo visual.
 Tratamientos prolongados en nifios

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

La hidroxicloroquina puede causar hipoglucemia severa incluyendo pérdida de
consciencia que puede amenazar la vida en pacientes tratados con y sin
medicamentos antidiabéticos. Los pacientes tratados con hidroxicloroquina deben
ser advertidos acerca del riesgo de hipoglucemia y sobre los signos y sintomas
clinicos asociados. En los pacientes que presentan sintomas clinicos sugerentes
de hipoglucemia durante el tratamiento con hidroxicloroquina se deben controlar su

glucosa sanguinea y revisar el tratamiento segtin sea necesario.

Trastornos oculares

| \
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El tratamiento con hidroxicloroquina puede causar trastornos oculares de tres tipos:
queratopatia, afectacion del iris/cuerpo ciliar y retinopatia. La queratopatia obedece a
la unidn de hidroxicloroquina a las nucleoproteinas del estroma corneal y posterior
deposito. Los cambios comeales no suelen afectar a la agudeza visual pero producen
con frecuencia fotofobia y disminucién de la sensibilidad. Generalmente desaparecen
tras 6-8 semanas de la interrupcién del tratamiento.

Los trastornos del cuerpo ciliar se manifiestan habitualmente como dificultad para la
acomodacion. Suele ser reversible y mejorar con una reduccion temporal de la dosis.
Se desconoce el mecanismo exacto por el que hidroxicloroquina causa retinopatia.
Factores que se han relacionado con su aparicion son la administracion de dosis
superiores a 6,5 mg/kg peso corporal ideal y/o el tratamiento prolongado. Sintomas
que pueden ser indicativos de retinopatia son fotofobia, visién borrosa de lejos,
escotomas en el campo visual central y destellos luminosos.

Cuando se considere necesario un tratamiento prolongado con hidroxicloroquina,
deberé realizarse un examen oftalmico inicial y periddico (trimestral) que incluya
agudeza visual, funduscopia y prueba del campo visual. Si se observa algun indicio de
anormalidad visual se debera suspender el tratamiento inmediatamente y mantener al
paciente en observacion por si se produjese progresion. Los cambios en la retina si se
detectan en una fase temprana pueden ser reversibles tras la interrupcion del
tratamiento pero si se desarrolla, la retinopatia puede ser irreversible y progresar
incluso tras dejar la medicacion .

Se recomienda a los pacientes disminuir la exposicion a la luz como medida preventiva

(estudios en ratas mostraron que la hidroxicloroquina se acumula en el ojo).

Trastornos musculoesqueléticos

En pacientes en tratamiento prolongado se ha descrito miopatia, neuromiopatia y
debilidad muscular (especialmente de los musculos proximales), que puede estar
asociada con cambios sensoriales leves, ausencia o hipoactividad del reflejo
tendinoso (hiporreflexia) y una conduccion nerviosa anormal .

La miopatia puede ser reversible tras la interrupcion del tratamiento, pero la
recuperacion puede tardar varios meses. Por tanto, estos pacientes deben someterse

a exploraciones periédicas de la fuerza muscular (incluyendo exploraciéon de los
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reflejos tendinosos). Si se produce debilidad muscular se debe suspender el
tratamiento.

Trastornos hematoldgicos

Se han descrito alteraciones hematoldgicas como agranulocitosis, anemia aplasica y
trombocitopenia asociadas con derivados de 4-aminoquinolina. Por tanto, debe
realizarse un recuento periédico de células sanguineas en caso de tratamiento
prolongado y si se detecta alguna alteracién sanguinea no atribuible a la enfermedad
tratada, se debe suspender el tratamiento.
En el tratamiento de la malaria se debe tener en cuenta que las formas exo-
eritrociticas  de Plasmodium  vivax y Plasmodium  ovale no son sensibles a
hidroxicloroquina y si estan presentes produciran recaidas a menos que dicha formas
acantonadas en el higado (hipnozoitos hepaticos) se erradiquen con primaquina (cura
radical) .
Asimismo, hidroxicloroquina no es efectiva contra cepas de plasmodio resistentes a
cloroquina. La elevada prevalencia de resistencia a cloroquina hace que no sea
recomendable el uso de hidroxicloroquina para la profilaxis y tratamiento de la malaria
causada por Plasmodium falciparum .
Ademas, Polirreumin ® debe administrarse con precaucion en los siguientes casos:
. pacientes con insuficiencia renal o hepatica ya que el riesgo de retinopatia y
otras reacciones adversas puede verse incrementado.
o pacientes con alcoholismo o cuando se administra simultaneamente con
farmacos hepatotoxicos. Se han descrito casos aislados de funcion hepética
alterada/fallo hepatico por lo que se recomienda realizar pruebas de funcion hepatica
antes de iniciar el tratamiento.
. pacientes con alteraciones neurolégicas (en especial en pacientes con historial
de epilepsia).
. pacientes de edad avanzada, ya que es dificil distinguir las alteraciones
visuales propias de la edad de la retinopatia inducida por este medicamento.
. pacientes con historia de dermatitis ya que pueden producirse alteraciones
cutaneas y en pacientes con psoriasis ya que puede provocar una reagudizacion de
la misma.
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. pacientes con déficit de glucosa-6-fosfato deshidrogenasa, ya que se han
descrito casos de hemdlisis e insuficiencia renal.
. pacientes con porfiria o con miastenia gravis, ya que puede precipitar una

exacerbaciéon de las mismas.

Poblacién pediatrica

Los nifios parecen ser especialmente sensibles a los efectos de los derivados de 4-

aminoquinolina. Por tanto, hidroxicloroquina debe utilizarse con precaucion en ellos

Comportamiento suicida y trastornos psiquiatricos

Se han reportado comportamiento suicida y trastornos psiquiatricos en algunos
pacientes tratados con Hidroxicloroquina. Los efectos secundarios psiquiatricos
ocurren dentro del primer mes luego del comienzo del tratamiento con
Hidroxicloroquina y también han sido notificados en personas que no tienen
antecedentes de trastornos psiquiatricos. Se debe advertir a los pacientes acerca de
buscar una pronta atencién médica en caso que experimenten sintomas psiquiétricos
durante el tratamiento.

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS:
Uso concomitante contraindicado:

« Arteméter/lumefantrina: el uso simultaneo con hidroxicloroquina debe evitarse.
« Mefloquina: el uso simultaneo con hidroxicloroquina puede incrementar el
riesgo de convulsiones y prolongacién del intervalo QTc. Mefloguina puede
incrementar la concentracion sérica de los derivados de 4-aminoquinclina. Si el
uso simultaneo no pudiera evitarse, se recomienda retrasar la administracion de
mefloquina al menos 12 horas después de Ia tltima dosis de hidroxicloroquina.

» Natalizumab: hidroxicloroquina puede incrementar la toxicidad de natalizumab,
en particular el riesgo de infeccién.

» Vacunas de virus vivos atenuados: hidroxicloroquina puede disminuir la
respuesta inmunoldgica e incrementar el riesgo de infeccién por los virus
vacunales. Por tanto, se recomienda evitar la vacunacién con vacunas de virus
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vivos hasta al menos 3 meses después de la finalizacion del tratamiento con
hidroxicloroquina.

» Pimecrolimis y tacrolimds (topico): pueden potenciar los efectos adversos de
hidroxicloroquina.

» Moxifloxacino: el uso simultaneo puede incrementar el riesgo de arritmia
ventricular.

» Agalsidasa alfa y beta: se debe evitar el uso simultaneo ya que
hidroxicloroquina inhibe la actividad intracelular de alfa-galactosidasa alfa y beta.

Uso concomitante con ajuste posoldgico:

» El caolin y los antiacidos pueden reducir la absorcién de hidroxicloroquina por
lo que su administracion debe hacerse con un intervalo de al menos 4 horas.

» Insulina y otros antidiabéticos: puede ser necesaria una reduccion en sus dosis
ya que se puede potenciar su efecto hipoglucemiante.

» Antihelminticos: hidroxicloroquina puede disminuir la concentracion sérica de
los antihelminticos.

* Antipsicéticos  (fenotiazinas): hidroxicloroquina puede incrementar |la
concentracion sérica de fenotiazinas.

» Glucésidos cardioténicos (p.ej. digoxina): hidroxicloroquina puede incrementar
la concentracién sérica de digoxina, por lo que se recomienda monitorizacién de
sus niveles séricos.

» Beta-bloqueantes: hidroxicloroquina puede disminuir el metabolismo de
algunos beta-bloqueantes, con la excepcién entre otros, de atenolol.

Uso concomitante con precaucion (monitorizacidn _de respuesta al tratamiento '

posibles reacciones adversas):

» Dapsona: el uso simultdneo puede incrementar el riesgo de reacciones
hemoliticas. Se debe monitorizar estrechamente cualquier signo o sintoma de
hemdlisis, especialmente en pacientes con deficiencia de Glucosa-6-Fosfato-
Deshidrogenasa (G6PD), metahemoglobina reductasa o con hemoglobina M.

[
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» Vacunas (inactivadas): la accion inmunosupresora de hidroxicloroquina puede
disminuir su eficacia terapéutica.

 Equinacea: puede disminuir la accion inmunosupresora de hidroxicloroquina v,
por tanto, su eficacia.

o Trastuzumab: el uso simultaneo puede incrementar el riesgo de neutropenia.

Interacciones descritas para cloroquina que podrian darse con hidroxicloroquina:

» Antibiéticos aminoglucésidos: el uso simultaneo puede incrementar el riesgo de
bloqueo neuromuscular.

« Cimetidina: inhibe el metabolismo de hidroxicloroquina y puede producirse un
aumento de concentracion sérica.

» Neostigmina y piridostigmina: hidroxicloroquina puede antagonizar el efecto de
neostigmina y piridostigmina.

» Tacrolimus sistémico: hidroxicloroquina puede potenciar el efecto de
prolongacion del intervalo QTc.

Interacciones menos estudiadas:

Existe posibilidad de interaccion con fenilbutazona, farmacos con tendencia a provocar
dermatitis, farmacos hepatotoxicos, farmacos que pueden provocar lesién ocular y
bupropion.

Leflunomida: no se ha estudiado el empleo de leflunomida con hidroxicloroquina. Se
desconoce el riesgo asociado con una terapia de combinacion, sobre todo a largo

plazo

REACCIONES ADVERSAS
Las reacciones adversas mas frecuentes (1-10% pacientes) son los trastornos
gastrointestinales que desaparecen al interrumpir el tratamiento. Pueden reducirse

disminuyendo la dosis al inicio del tratamiento e incrementandola paulatinamente.

Los trastornos oculares, tales como disminucion de la agudeza visual, fotofobia, etc.

son frecuentes y excepto cuando se deben a retinopatia suelen ser reversibles al
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interrumpir el tratamiento. La retinopatia es rara pero es una reaccién adversa grave

ya que puede causar ceguera .

Las reacciones se clasifican por frecuencia y Clasificacion por Organos y Sistemas
(COS). Las categorias de frecuencia se definen de acuerdo al siguiente criterio: Muy
frecuentes (=1/10), Frecuentes (=1/100 a <1/10), Poco frecuentes (=1/1.000 a <1/100),
Raras (=1/10.000 a <1/1.000), Muy raras (<1/10.000) y Frecuencia no conocida (no
puede estimarse a partir de los datos disponibles).

Trastornos de la sangre y del sistema linfatico

Raras: Pancitopenia

Frecuencia no conocida: ~ Anemia aplésica, leucopenia, trombocitopenia, hemdlisis
(en individuos con deficiencia de glucosa-6-fosfato

deshidrogenasa) y agranulocitosis

Trastornos del metabolismo y de la nutricién:
Frecuencia desconocida: Hipoglucemia

Trastornos psiquiatricos

Frecuentes: Labilidad afectiva
Poco frecuentes: Trastorno emocional, nerviosismo, trastorno psicético
Frecuencia no conocida:  Comportamiento suicida, psicosis, depresién,

alucinaciones, ansiedad, agitacion, confusion, ilusiones,
mania, trastornos del suefio, pesadillas.

Trastornos del sistema nervioso
Frecuente Cefalea
Poco frecuentes: Convulsiéon, nistagmus

Frecuencia no conocida: Ataxia

Trastornos oculares
Frecuentes: Alteraciones en la cornea que incluyen edema y

opacidad, con o sin sintomas (vision borrosa, halo visual

[
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o fotofobia), alteracion de la acomodaciéon con sintomas
de visién borrosa, agudeza visual disminuida

Raras: Retinopatia como maculopatia, escotoma, ceguera para
los colores, pigmentacion anormal, pigmentacion leve,
alteraciones en el fundus como palidez del disco éptico y
atrofia, atenuacion de las arteriolas de |la
retina, alteraciones de la pigmentacién granular fina en la
retina de la periferia y patrén coroide

Frecuencia no conocida:  Oftalmoplejia (paralisis de la musculatura extraocular)

Trastornos del oido y del laberinto

Poco frecuentes: Sordera, acufenos y vértigo

Trastornos cardiacos

Raras: Cardiomiopatia

Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos
Frecuencia no conocida: Broncoespasmo e insuficiencia respiratoria (relacionado

con miopatia)

Trastornos gastrointestinales

Frecuentes: Nauseas, diarrea, dolor abdominal, anorexia y vomitos

Trastornos hepatobiliares

Muy raras: Funcion hepatica anormal e insuficiencia hepatica

Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo

Poco frecuentes: Exantema (dermatitis exfoliativa, eritema anular, erupcion
morbiliforme, queratosis liquenoide, erupciéon
maculopapular, plrpura, sindrome de Stevens -
Johnson, alopecia, trastorno de la pigmentacién (piel y
mucosas)), prurito, cambios de color del pelo

(encanecimiento), reaccion de fotosensibilidad
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Muy raras: Psoriasis

Frecuencia no conocida: Urticaria

Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo
Poco frecuentes: Miopatia (del musculo esquelético)
Raras: Neuromiopatia de muisculos proximales con hiporreflexia

y posible alteracién sensorial asociada

Trastornos congénitos, familiares y genéticos

Frecuencia no conocida: Porfiria

Trastornos generales y alteraciones en el lugar de la administracién
Frecuentes: Pérdida de peso
Frecuencia no conocida: Irritabilidad y fatiga

Exploraciones complementarias
Frecuencia no conocida:  Reflejo macular anormal (pérdida del reflejo foveal)

SOBREDOSIFICACION:

Los sintomas y signos de sobredosis pueden aparecer a los treinta minutos de la
ingestion de hidroxicloroquina y consisten en cefalea, somnolencia, alteraciones
visuales, colapso cardiovascular y convulsiones seguidas por paro cardiorrespiratorio.
Asimismo se pueden producir trastornos electroliticos como hipopotasemia que
requieren correccién.

El tratamiento es sintomatico, debe realizarse inmediatamente evacuacién estomacal
por émesis o por lavado gastrico. Se debe administrar carbén activado tras el lavado,
preferiblemente dentro de los 30 minutos de la ingestién de hidroxicloroquina. Puede
ser necesario instaurar medidas de soporte cardiorrespiratorio.

El paciente que sobrevive a la fase aguda y se encuentra asintomatico debe
permanecer en observacion como minimo 6 horas. Deberan administrarse liquidos y
cloruro aménico durante varios dias para acidificar la orina y promover la eliminacién
urinaria. Sin embargo debe tenerse especial precaucién en pacientes con funcién

renal alterada y/o acidosis metabdlica.
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Se puede administrar diazepam por via intravenosa para disminuir la cardiotoxicidad
y la neurotoxicidad.

Ni la hemodidlisis ni la dialisis peritoneal son (tiles para eliminar la hidroxicloroquina
ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION CONCURRIR AL
HOSPITAL MAS CERCANO CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA.

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ: 0800 444 8694/ (011) 4962-6666/
2247
HOSPITAL POSADAS: (011)4654-6648/ 4658-7777
OPTATIVAMENTE OTROS CENTROS DE INTOXICACIONES.

PRESENTACIONES:
Envases conteniende 30, 60, 100, 500, 510 y 1000 comprimidos recubiertos, siendo
las cuatro ultimas presentaciones de USO HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcion y vigilancia
médica y no puede repetirse sin nueva receta médica.

CONSERVAR EN SU ENVASE ORIGINAL, ENTRE 15 Y 30°C, EN SITIO SECO Y AL ABRIGO
DE LA LUZ

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTEOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NINOS

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.

Certificado N° 23557

Elaborado en Plaza 939-(1427) Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.
Directora Técnica: Telma Marcela Fiandrino, Farmacéutica.

TRB PHARMA S.A. — Plaza 939, (1427) Ciudad Auténoma de Buenos Aires, Argentina.

Ante cualquier inconveniente con el producto, el paciente puede llenar la ficha que
estd en la Pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov ar/farmacovigilancia/notificar.asp o llamar a
ANMAT Responde 0800-333-1234

trb pharma,s.a.
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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
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Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentosy Tecnologia
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