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Źródłem choroby wywołanej nowym koronawirusem (COVID-19) jest nowy 
szczep koronawirusa (SARS-CoV-2), nieznany wcześniej u ludzi. Po pierwszych 
doniesieniach o przypadkach ostrej niewydolności oddechowej w chińskim 
mieście Wuhan w końcu grudnia 2019 r., chińskie władze medyczne rozpoznały 
nowy koronawirus jako główny patogen. Nagła fala zachorowań szybko nara-
stała i dotknęła innych części Chin, a od marca 2020 r. rozprzestrzeniła się na 
ponad 100 krajów. Skutkiem było zakwalifikowanie zakażenia przez WHO jako 
pandemii.1-3

Większość patologicznych zmian stawowych występujących w przebiegu 
reumatoidalnego zapalenia stawów, zesztywniającego zapalenia stawów kręgo-
słupa i patologii skóry w łuszczycy zwykłej (plackowatej) przebiega z udziałem 
cząsteczek prozapalnych, połączonych w sieć kontrolowaną przez czynnik mar-
twicy nowotworu (TNF). 

Hyrimoz jest rekombinowanym ludzkim przeciwciałem monoklonalnym klasy 
IgG1, specyficznym wobec czynnika martwicy nowotworów alfa (TNF-α). Hyri-
moz łączy się z rozpuszczalną i przezbłonową formą TNF, hamując w ten sposób 
oddziaływanie TNF z receptorami TNFR1 i TNFR2, powodując zahamowanie ka-
skady reakcji zapalnych, co zostało uznane za główny mechanizm działania we 
wszystkich zatwierdzonych wskazaniach dla adalimumabu.4

Mechanizm działania produktu Erelzi polega na kompetycyjnym hamo-
waniu łączenia się TNF z  jego powierzchniowymi receptorami komórkowymi 
(TNFR) i zapobieganiu w ten sposób zależnej od TNF odpowiedzi komórkowej, 
co w rezultacie sprawia, że TNF staje się biologicznie nieaktywny. Erelzi może 
także modulować odpowiedzi biologiczne kontrolowane przez inne cząsteczki 
(np. cytokiny, cząsteczki adhezyjne lub proteinazy), które są indukowane lub 
regulowane przez TNF.5

Zessly jest chimerycznym ludzkomysim przeciwciałem monoklonalnym, 
wiążącym się z dużym powinowactwem zarówno z rozpuszczalną, jak i transbło-
nową formą ludzkiego czynnika martwicy nowotworu alfa (TNF-α), ale niewią-
żącym się z limfotoksyną alfa (TNF-β). Zessly szybko tworzy stabilne kompleksy 
z ludzkim TNF, co jest równoznaczne z utratą aktywności biologicznej przez TNF. 
Zwiększone stężenie TNF oznaczane w stawach pacjentów chorych na RZS kore-
lowało z większą aktywnością choroby. W RZS leczenie Zessly zmniejszało naciek 
komórek zapalnych do objętych stanem zapalnym stawów, jak również ekspresję 
cząsteczek odpowiedzialnych za adhezję komórkową, chemotaktyczność i de-
gradację tkanek.6

Adalimumab firmy Sandoz (Hyrimoz) wskazany jest w leczeniu reumatoidal-
nego zapalenia stawów (RZS), młodzieńczego idiopatycznego zapalenia stawów, 
osiowej spondyloartropatii (zesztywniającego zapalenia stawów kręgosłupa, 
ZZSK i osiowej spondyloartropatii bez zmian radiograficznych charakterystycz-
nych dla ZZSK), łuszczycowego zapalenia stawów, łuszczycy zwyczajnej (placko-
watej) u dorosłych, łuszczycy zwyczajnej (plackowatej) u dzieci i młodzieży, ropnego 
zapalenia apokrynowych gruczołów potowych u dorosłych i młodzieży, choroby 
LeśniowskiegoCrohna u dorosłych, dzieci i młodzieży, wrzodziejącego zapalenia 
jelita grubego i zapalenia błony naczyniowej oka u dorosłych, dzieci i młodzieży.4

Etanercept firmy Sandoz (Erelzi) wskazany jest w leczeniu reumatoidalnego 
zapalenia stawów (RZS), młodzieńczego idiopatycznego zapalenia stawów, 
łuszczycowego zapalenia stawów, osiowej spondyloartropatii, zesztywniającego 
zapalenia stawów kręgosłupa, osiowej spondyloartropatii bez zmian radiolo-
gicznych, łuszczycy zwyczajnej (plackowatej) i łuszczycy zwyczajnej (plackowatej) 
u dzieci i młodzieży.7

Infliksymab firmy Sandoz (Zessly) wskazany jest w leczeniu reumatoidalnego 
zapalenia stawów (RZS), choroby Crohna u dorosłych, choroby Crohna u dzieci, 
wrzodziejącego zapalenia jelita grubego, wrzodziejącego zapalenia jelita grube-
go u dzieci i młodzieży, zesztywniającego zapalenia stawów kręgosłupa, łuszczy-
cowego zapalenia stawów i łuszczycy.6

Ekspresję TNF stwierdza się w różnych rodzajach komórkach, w tym mono-
cytach, makrofagach i subpopulacjach komórek T. TNF odgrywa rolę w kontroli 
istotnych zakażeń poprzez rekrutację i aktywacje makrofagów, komórek NK (ang. 
natural killer), komórek T i komórek prezentujących antygen (APC).8

Stosowanie każdego immunomodulatora wiąże się ze zwiększonym ryzykiem 
rozwoju zakażeń.9

Obecnie nie ma opublikowanych danych, które mówiłyby o występowaniu 
lub nasileniu COVID-19 u pacjentów leczonych produktem Erelzi, Zessly oraz 
Hyrimoz.

Ten standardowy dokument przedstawia dostępne informacje dotyczące pro-
duktu Erelzi, Zessly i Hyrimoz oraz zarówno SARS-CoV-2, jak i COVID-19. 

Podsumowanie aktualnych wytycznych dotyczących COVID-19

COVID-19 wywoływana jest przez nowy szczep koronawirusa (SARS-CoV-2), 
nieznany wcześniej u ludzi. Potwierdzono przenoszenie zakażenia z człowieka 
na człowieka. Ze względu na to, że jest to nagłe pojawienie się nowego wirusa, 
konieczne jest uzyskanie obszerniejszej informacji w celu oceny pełnego zakresu 
tego typu przenoszenia.1-3

W celu zmniejszenia ryzyka przeniesienia zakażenia WHO oraz inne władze 
zalecają szereg aktywności związanych z praktyką higieniczną, w tym higieny rąk 
i dróg oddechowych oraz bezpiecznych praktyk związanych z żywnością.1-3

Produkty Erelzi, Zessly oraz Hyrimoz mogą zwiększyć ryzyko wystąpienia za-
każeń.4,6,7 Należy ściśle monitorować stan pacjentów, u których w trakcie leczenia 
produktem Erelzi, Zessly lub Hyrimoz rozwinie się nowe zakażenie. Jeśli u pacjen-
ta wystąpi ciężkie zakażenie, należy przerwać podawanie produktu Erelzi, Zessly 
oraz Hyrimoz, wyłącznie pod nadzorem lekarza prowadzącego.4,6,7

Pacjenci podejrzewający, że mogli być narażeni na kontakt z SARS-CoV-2, oraz 
pacjenci z przedłużającymi się objawami grypopodobnymi, zwłaszcza z duszno-
ścią, powinni niezwłocznie skontaktować się z lekarzem. 

Ani WHO, ani amerykańskie i europejskie ośrodki zapobiegania i kontroli cho-
rób nie wydały żadnych szczególnych ostrzeżeń dla pacjentów poddawanych 
leczeniu immunosupresyjnemu.1-3

Charakterystyka produktu leczniczego Erelzi – zakażenie

U pacjentów otrzymujących produkt Erelzi zgłaszano zakażenia wirusowe, 
które w badaniach klinicznych u dorosłych oraz w zgłoszeniach po wprowadze-
niu leku do obrotu notowano rzadko (≥ 1/10 000 do < 1/1000).7

Pacjentów należy poddawać badaniom kontrolnym w celu wykluczenia 
ewentualnych zakażeń przed, podczas i po leczeniu produktem leczniczym 
Erelzi, biorąc pod uwagę fakt, że średni okres półtrwania etanerceptu wynosi ok.  
70 godzin.7

U pacjentów leczonych etanerceptem opisywano występowanie ciężkich za-
każeń, posocznicy, gruźlicy i zakażeń drobnoustrojami oportunistycznymi, w tym 
inwazyjnych zakażeń grzybiczych, listeriozy oraz legionellozy. Zakażenia te były 
wywołane przez bakterie, mykobakterie, grzyby, wirusy i pasożyty (w tym pier-
wotniaki). W niektórych przypadkach zakażeń, szczególnie zakażeń grzybiczych 
i  innych zakażeń oportunistycznych, nie rozpoznano przyczyny zakażenia, co 
powodowało opóźnienie we wdrożeniu prawidłowego leczenia i czasami zgon. 
Podczas oceny pacjenta w kierunku zakażeń, należy wziąć pod uwagę narażenie 
pacjenta na zakażenia oportunistyczne (np. narażenie na grzybice endemiczne).7

Pacjenci leczeni produktem Erelzi, u których w trakcie leczenia wystąpiło 
nowe zakażenie, powinni podlegać ścisłej obserwacji. Podawanie produktu Erel-
zi należy przerwać, jeżeli u pacjenta rozwinie się ciężkie zakażenie. Nie badano 
bezpieczeństwa i skuteczności stosowania etanerceptu u pacjentów z przewle-

Etanercept firmy Sandoz (Erelzi®), infliksymab firmy Sandoz (Zessly®) 
oraz adalimumab firmy Sandoz (Hyrimoz®) – 2019 Novel Coronavirus (SARS-CoV-2)
i choroba wywołana przez koronawirusa (coronavirus disease, COVID-19)
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kłymi zakażeniami. Lekarze powinni zachowywać ostrożność podczas podej-
mowania decyzji o stosowaniu produktu Erelzi u pacjentów z nawracającymi 
lub przewlekłymi zakażeniami w wywiadzie, lub z chorobami współistniejącymi, 
sprzyjającymi występowaniu zakażeń, takimi jak np. zaawansowana lub niepod-
dająca się leczeniu cukrzyca.7

Charakterystyka produktu leczniczego Zessly – zakażenie

Zgłaszano zakażenia wirusowe (np. grypę, zakażenia wirusem herpes), które 
w badaniach klinicznych notowano bardzo często (≥ 1/10), a także działania nie-
pożądane, niektóre zakończone zgonem, w okresie po wprowadzeniu produktu 
Zessly do obrotu.6

Pacjenci muszą być uważnie monitorowani z uwagi na możliwość wystąpienia 
zakażeń, w tym zakażeń gruźliczych zarówno przed, podczas, jak i po zakończe-
niu leczenia infliksymabem. Eliminacja infliksymabu może trwać do 6 miesięcy, 
dlatego bardzo istotna jest obserwacja pacjentów w tym okresie. Leczenie 
produktem leczniczym Zessly należy przerwać, jeśli u pacjenta wystąpią objawy 
poważnego zakażenia lub posocznicy.6

U pacjentów z przewlekłym zakażeniem lub nawracającymi zakażeniami 
w wywiadzie, w tym u pacjentów poddanych leczeniu immunosupresyjnemu, 
należy zachować szczególną ostrożność rozważając podanie produktu lecznicze-
go Zessly. Pacjentom należy doradzić, aby jeśli to możliwe, unikali narażenia na 
czynniki potencjalnie zwiększające ryzyko zakażenia.6

Czynnik martwicy nowotworu (TNF) pośredniczy w zapaleniu i moduluje 
komórkową odpowiedź immunologiczną. Dane doświadczalne wskazują, że TNF 
jest istotny dla wewnątrzkomórkowego zwalczania zakażeń. Badania kliniczne 
wskazują, że obrona gospodarza przeciw zakażeniom jest zmniejszona u niektó-
rych pacjentów leczonych infliksymabem.6

Należy zauważyć, że zahamowanie TNF może maskować objawy zakażenia, 
takie jak gorączka. Wczesne rozpoznanie nietypowych objawów klinicznych po-
ważnych zakażeń i rzadkich, typowych objawów klinicznych oraz nietypowych 
zakażeń ma największy wpływ na skrócenie czasu do postawienia diagnozy 
i rozpoczęcia leczenia.6

Pacjenci przyjmujący leki blokujące TNF są bardziej podatni na ciężkie zaka-
żenia.6

U pacjentów leczonych infliksymabem obserwowano występowanie gruźlicy, 
zakażeń bakteryjnych, w tym posocznicy i zapalenia płuc, inwazyjnych zakażeń 
grzybiczych, wirusowych i innych zakażeń oportunistycznych. Niektóre z tych za-
każeń prowadziły do zgonu; najczęściej obserwowano zakażenia oportunistycz-
ne ze współczynnikiem śmiertelności > 5%, w tym pneumocystozę, kandydozę, 
listeriozę i aspergilozę.6

Pacjentów leczonych produktem leczniczym Zessly, u których wystąpiło nowe 
zakażenie, należy poddać bardzo dokładnej obserwacji oraz całościowemu 
procesowi diagnostycznemu. Jeżeli u pacjenta wystąpi ciężkie zakażenie lub 
posocznica, należy przerwać podawanie produktu leczniczego Zessly i rozpo-
cząć odpowiednie leczenie przeciwbakteryjne lub przeciwgrzybiczne do czasu 
opanowania zakażenia.6

Charakterystyka produktu leczniczego Hyrimoz – zakażenie

Zgłaszano zakażenia wirusowe, które w badaniach klinicznych notowano bar-
dzo często (≥ 1/10), a także działania niepożądane, niektóre zakończone zgonem, 
w okresie po wprowadzeniu produktu Hyrimoz do obrotu.4

Pacjenci otrzymujący leki z grupy antagonistów TNF są bardziej narażeni 
na wystąpienie ciężkich zakażeń. Zaburzenia czynności płuc mogą zwiększyć 
ryzyko rozwijania się zakażeń. Pacjentów należy wobec tego poddawać dokład-
nym badaniom kontrolnym w celu wykluczenia ewentualnych zakażeń, w tym 
gruźlicy, przed, podczas i po leczeniu produktem leczniczym Hyrimoz. Eliminacja 
adalimumabu z ustroju może trwać do 4 miesięcy i w tym okresie należy konty-
nuować badania kontrolne.4

Leczenia produktem leczniczym Hyrimoz nie wolno rozpoczynać u pacjentów 
z czynnym zakażeniem, w tym z przewlekłymi lub miejscowymi zakażeniami, do 
czasu opanowania zakażenia.4

Pacjentów, u których w czasie leczenia produktem leczniczym Hyrimoz wy-
stąpi nowe zakażenie, należy poddać dokładnym badaniom kontrolnym i wy-
konać badania diagnostyczne w pełnym zakresie. Jeśli u pacjenta wystąpi nowe 

poważne zakażenie lub posocznica, należy stosować odpowiednie leczenie 
przeciwbakteryjne lub przeciwgrzybicze, a podawanie produktu leczniczego 
Hyrimoz należy wstrzymać do czasu opanowania zakażenia. Lekarze powinni 
zachować ostrożność rozważając użycie produktu leczniczego Hyrimoz u pa-
cjentów z nawracającymi zakażeniami w wywiadzie lub ze schorzeniami, które 
mogą zwiększać skłonność do zakażeń, w tym zastosowanie w skojarzeniu leków 
immunosupresyjnych.4

Poważne zakażenia

U pacjentów otrzymujących adalimumab zgłaszano poważne zakażenia, 
w tym posocznicę spowodowaną zakażeniem bakteryjnym, zakażeniem wywo-
łanym przez prątki, inwazyjnym zakażeniem grzybiczym, pasożytniczym, wiru-
sowym, a także inne oportunistyczne zakażenia, takie jak listerioza, legionelloza 
i zakażenie Pneumocystis.4

Nadzór po wprowadzeniu leku do obrotu

Chociaż firma Sandoz poprzez nadzór bezpieczeństwa po wprowadzeniu leku 
do obrotu ściśle monitoruje wszystkie jego zidentyfikowane działania niepo-
żądane, rzeczywisty wskaźnik występowania lub rozpowszechnienie COVID-19 
w populacji tak zróżnicowanej, jak pacjenci otrzymujący produkt leczniczy Erelzi, 
Zessly oraz Hyrimoz, w bazie danych dotyczących bezpieczeństwa postmar-
ketingowego jest nieznany. Nie wszystkie przypadki mogą być spontanicznie 
zgłaszane do firmy Sandoz, zwłaszcza te, które uznano za niezwiązane z produk-
tem Erelzi, Zessly oraz Hyrimoz. Ponadto niepełne informacje na temat leczenia 
pacjentów, innych leków i schorzeń powodują trudności w ustaleniu związku 
przyczynowo-skutkowego między stosowanym produktem leczniczym a działa-
niem niepożądanym będącym przedmiotem tego dochodzenia.

Erelzi, Zessly oraz Hyrimoz a COVID-19

Lekarze oraz inni fachowi pracownicy ochrony zdrowia muszą kierować się 
swoją najlepiej pojętą oceną kliniczną oraz określać stosunek korzyści do ryzyka 
podczas oceny stanu pacjentów i podejmowania decyzji terapeutycznych. 

Pacjenci leczeni produktem Erelzi, Zessly oraz Hyrimoz powinni kontynuować 
terapię, chyba że lekarz prowadzący zaleci inaczej. 

Pacjenci podejrzewający, że mogli być narażeni na kontakt z SARS-CoV-2, oraz 
pacjenci z przedłużającymi się objawami grypopodobnymi, zwłaszcza z duszno-
ścią, powinni niezwłocznie skontaktować się z lekarzem.
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Niniejszy dokument został zweryfikowany i zaktualizowany 17 kwietnia 2020 r. Od tamtej pory mogły pojawić się już dodatkowe informacje. Prosimy o zapoznanie się z opublikowa-
nym piśmiennictwem medycznym oraz aktualnymi drukami informacyjnymi dla przepisywanych leków w celu rozpoznania możliwych wymagań dotyczących aktualizacji. 


