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Folinac
folinato de calcio

NOME GENERICO:
folinato de calcio

FORMA FARMACEUTICA:
Comprimido simples

APRESENTAGAO:
15mg — Caixa contendo 500 comprimidos

USO ADULTO E PEDIATRICO * USO ORAL

COMPOSIGAO:

Cada comprimido contém:

L{e1 T Eo (o N [ o= o1 o R OO PP U PO TP UPROPPRPPR 16,206mg*
*equivalente a 15mg de acido folinico

(e o (=T a1 (= RN o TSSO P RS URTOPPPPPN 1 comprimido

(celulose microcristalina, amido, amidoglicolatosielio, estearato de magnésio)

INFORMAGAO AO PACIENTE

Acéo esperada do medicamentoPrevencdo dos efeitos toxicos causados por anggerdo acido folico e tratamento de anemias robdticas por
deficiéncia de folatos.

Cuidados de armazenamentoConservar o produto na embalagem original, em ¢eatpra ambiente (entre 15° e 30°C). Protegerzda lu

Prazo de validade:24 meses. Vide embalagem externa. ATENCAO: Nazeitd produto fora do prazo de validade sob ridemao produzir os efeitos
desejados.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade venci@warde-o em sua embalagem original.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.S8eele esteja no prazo de validade e vocé obserfguana mudanga no aspecto, consulte o
farmacéutico para saber se podera utiliza-lo.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancasl criangas.

Gravidez e lactagdo:nforme seu médico a ocorréncia de gravidez dararttatamento ou apés seu término. Informar adaoée estd amamentando.
Cuidados de administracédo: Siga a orientacdo do senédico, respeitando sempre os horéarios, as dosea duracéo do tratamento. N&o interrompa o
tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Interrupgéo do tratamento: N&o interromper o tratamento sem o conhecimentedanédico.

Em caso de dlvidas, procure orientacdo do farmacéab ou de seu médico, ou cirurgido-dentista.

Reacbes adversadnforme seu médico caso ocorram reacdes desagiadBeelem ocorrer reagdes alérgicas, erupgcdo @jtangéncia e pruridinforme
ao seu médico, cirurgido-dentista ou farmacéutico eaparecimento de reacdes indesejaveis pelo uso deditamento. Informe também a empresa
através do seu servico de atendimento.

Contraindicag6es e precaugdesEste medicamento ndo esta recomendado para mémttade anemia perniciosa ou outras anemias s&tasmad caréncia
de vitamina B12. Informe seu médico sobre qualquedticamento que esteja usando, antes do iniciom@uni o tratamento.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se voasta fazendo uso de algum outro medicamento.

N&o use medicamento sem o conhecimento de seu médRode ser perigoso para sua saude.

INFORMAGAO TECNICA

O Folinac (folinato de calcio/leucovorina calci@a) derivado 5-formil do acido tetrahidrofélicosrfma ativa do acido félico. O acido folinico é usado
principalmente como um antidoto dos antagonista&citio folico, tais como metotrexato, que bloque&aronversao do acido félico a tetrahidrofolato por
ligacédo a enzima dihidrofolato redutase.

O écido folinico é rapidamente convertido a N5-higti4, o folato fisiol6gico, normalmente existemte plasma. Esta conversdo é mais rapida se o acido
folinico for administrado por via oral que aposdmaistracao parenteral. O Folinac comprimidos fierique a administracdo oral atue em conjunto ou em
substituicao a terapéutica parenteral.

INDICAGOES:

O Folinac esta indicado como antidoto dos efedirietds dos antagonistas do acido folico tais coratotrexato, pirimetamina ou trimetoprima; para prer

a toxicidade severa devido a superdose de mettdrexasomo parte dos programas de tratamento q@rajpéutico no cuidado de varias formas de cancer. O
Folinac também esta indicado para o tratamentai@sias megaloblasticas por deficiéncia de folatos.

CONTRAINDICAGOES:
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O Folinac néo é recomendado para o tratamento eaiarperniciosa ou outras anemias megaloblasteamdarias a caréncia de vitamina B12, pois pode
produzir uma remiss@o hematoldgica enquanto cantinrogredindo as manifestagfes neuroldgicas.

PRECAUGOES:

O Folinac ndo deve ser empregado simultaneamenteuoo antagonista do acido félico com o objetivartsificar ou abortar a toxicidade clinica, pois o
efeito terapéutico do antagonista pode ser anulado.

Gravidez/reproducgdo: Nao foram realizados estudos em animais ou em mosnassim ha que se considerar o risco/benefi€ld (gravidez cate-goria C).
Entretanto, é recomendéavel o uso de leucovorira@#matamento da anemia megaloblastica produsidagpavidez.

Amamentagdo:Uma vez que se desconhece se a leucovorina éa@aned leite materno e ndo se tem documentadoepnablem seres humanos, deve-se
considerar o risco/beneficio.

Pediatria: A leucovorina pode aumentar a frequéncia de caedeslem criangas sensiveis.

Problemas médicosEste medicamento nédo deve ser usado como Uniateag@ianémico quando existirem os seguintes @muds médicos:

1. “Anemia perniciosa” ou “Deficiéncia de vitamirl2”, pode produzir remissdo hematolégica enquamttietinuam a progredir as manifestagbes
neurolégicas.

2. Na presencga de acidudria (pH urinario inferidh) aascite, desidratacéo, obstru¢éo gastrintestiealame pleural ou peritoneal consequentes ais€tio
metotrexato, a leucovorina deve ser utilizada caoteta.

3. Insuficiéncia renal: o risco de toxicidade pagtotrexato encontra-se aumentado porque a elindndgametotrexato podera ser insuficiente e po-dera
ocorrer acumulagao; ainda assim, doses pequenastdaexato podem levar a severa mielodepressaacesite; doses maiores e/ou 0 aumento da duragéo
do tratamento com leucovorina podem ser necessarios

4. Nauseas e vomitos: a absor¢éo da leucovorineraer insuficiente. Recomenda-se a administiagémteral. A hidratacéo inadequada, que acompanha
as nauseas severas e vomitos, também pode resul@wmento de toxicidade por metotrexato.

CONTROLE DOS PACIENTES:

Para os pacientes que recebem metotrexato endefies:

“Determinacdes dolearance da creatinina’(recomenda-se antes do inicio dotretato em altas doses, como terapéutica de soderFolinac;

“Determinacdes de metotrexato no plasma ou no feeebmendadas por alguns clinicos a cada 12 twi24 apds a administracdo de metotrexato em altas
doses para determinar a dose e a duracdo do tratamem Folinac necessario para manter o resgatie Ruxiliar na identificacdo de pacientes com
clearance de metotrexato retardado. A toxicidade parece eskacionada tanto com o tempo durante o quabasentracdes de metotrexato estao elevadas
como relacionada com as concentragdes-pico obfitagieral o controle devera continuar até que asertaracdes sejam menores que 5 por 10 - 8M).
“Determinacdes de creatinina no soro”(recomendadtes e a cada 24 horas ap6s cada dose de metpraradescobrir o desenvolvimento de insuficeénci
da fungéo renal e para predizer a toxicidade dotnestato. Um aumento superior a 50% com relacaonaentracdo de pré-tratamento nas 24 horas esta
associado com severa toxicidade renal);

“Determinacdes do pH urinario” (recomenda-se pregiate a cada dose da terapéutica de metotrexatdt@sndoses e proximo a cada 6 horas através do
resgate com Folinac para garantir que o pH consaperior a 7, reduzindo ao minimo o risco de mpeftia por metotrexato).

REACOES ADVERSAS:

O Folinac é muito bem tolerado, somente tendo dé&berito efeitos secundarios relacionados a reaé#igica ao produto como erupgao cutanea ou a@énci
e prurido.

Em casos de eventos adversos, notifique ao SistedeaNotificacdes em Vigilancia Sanitaria — NOTIVISAdisponivel em www.anvisa.gov.br, ou para

a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS:
O é&cido folinico em grandes quantidades pode qootra efeito antiepilético do fenobarbital, fenitaie primidona e aumentar a frequéncia das coreailsd
em criancas sensiveis.

POSOLOGIA:

Como antidoto para os antagonistas do acido folicposologia de Folinac é variavel, pois estd nzem@éncia da dose de metotrexato. Indica-se 1
comprimido de 15mg a cada 6 horas durante 48 horas.

Apos a infus@o de metotrexato, a terapéutica deego com Folinac é usualmente iniciada até 24shepas o comeco do metotrexato. Os pacientes que
recebem Folinac “como um resgate” dos efeitos tsxie metotrexato, devem estar sob supervisdo deédito experiente na terapéutica com metotrexato
em altas doses.

A administracéo parenteral de Folinac é recomendasia seja evidenciado que a absor¢éo é insuBaivido a nduseas e/ou vomitos.

A administragdo de metotrexato ndo deve iniciaa-s&nos que dearance da creatinina e as concentracdes de creatinisanoosejam normais.

A administracéo de metotrexato em altas doses e@erdl ser iniciada a menos que Folinac estejafigate presente, ja que o resgate é critico. Empreg
se uma variedade de programas de dosificacdo devieina em combinagdo com metotrexato em altassddsma vez que este regime encontra-se ainda
sob investigacéo, o médico que prescreve deve itanaditeratura cientifica ao escolher uma dageeeifica.

A alcalinizagdo da urina (com bicarbonato ou acdtamida) e hidratagdo venosa (3.000mite superficie corporal/dia) também s&o importaptas
prevenir a toxicidade renal determinada pelo metato.
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A administragcdo de Folinac deveréa ser preferenealenconsecutiva e ndo simultdnea com a admiréstrde metotrexato. Todavia, leucovorina tem sido
administrada de forma simultdnea com pirimetamitrareetoprima em doses orais ou intramusculareg € a 5mg para prevenir a anemia megaloblastica
decorrente de altas doses destes farmacos.

Geralmente recomenda-se que a primeira dose deaEdaleja administrada ao final das primeiras 22 hotas ap6s iniciada uma infusdo de metotrexato em
altas doses (decorridos 60 minutos apds uma swgErdem uma dose capaz de produzir concentragigeisaas iguais ou superiores as concentragfes de
metotrexato no sangue (leucovorina em uma dos® @e2bmg por ffde superficie corporal produz concentragdes plasasapadrao de aproximadamente
1mol ou 1x10 - 6M).

A duracdo da administracdo de Folinac varia corose dle metotrexato e as concentragdes plasmalieagadas (incluindo a velocidade de eliminacéo);
geralmente a administracéo de Folinac é mantidgquetés concentragfes de metotrexato atinjam ealufieriores a 5 x 10 - 8M.

Uma dose maior e/ou uma maior duracdo de tratan@orto Folinac poderd ser necessaria nos pacientasacallria, ascite, desidratagdo, obstrucdo
gastrintestinal, insuficiéncia da funcé@o renal @uraimes pleurais ou peritoneais, tendo em vistaagegcrecdo de metotrexato encontra-se retardada e
aumenta o tempo para que as concentragdes plaamdtianetotrexato reduzam-se a niveis nédo toxmesdres do que 5 x 10 - 8M). Recomenda-se que a
duracéo da administracéo de Folinac nestes pasiesteja baseada na determinacéo das concentpdggisiticas de metotrexato.

O Folinac é um antidoto especifico para toxicidaematopoiética do metotrexato e outros potentesdimies da enzima dihidrofolato redutase. O resgate
com Folinac da terapéutica com metotrexato em dtiass inicia-se habitualmente no término das 24shae sua administracéo.

Um programa de dose de resgate convencional desladi de 10mg/foral ou parenteral seguido de 10mgbral cada 6 horas durante 72 horas. Todavia, se
nas 24 horas ap6s a administracdo de metotrexatatnina no soro for de 50% ou superior ou maisjae a creatinina sérica pré-metotrexato, a dese d
Folinac devera ser aumentada de imediato de 100heabha 3 horas até que o nivel de metotrexato sdiiigia valores inferiores a 5 x 10 - 8M.

A dose recomendada de Folinac para contrapor eidexie hematol6gica, devido aos antagonistas diw &lico com menor afinidade para a hidrofolato
redutase de mamiferos do que o metotrexato, éssdisimente menor e séo recomendados 5 a 15mdidadfdia, por alguns investigadores.

No tratamento de anemias megaloblasticas: indidaesenprimido de 15mg diariamente.

Em caso de intoxicagéo ligue para 0800 722 600i9ce precisar de mais orientacdes.

ARMANEZAMENTO

O Folinac deve ser conservado em temperatura atel{itha 30°C). Proteger da luz.

Aspectos fisicos10 comprimidos em blister de aluminio plasticaloc

Caracteristicas organolépticasns comprimidos possuem coloracéo amarelo claro,aspecto circular, liso e uniforme.
Prazo de validade:24 meses a partir da data de fabricagdo impressenbalagem.

Numero de lote e datas de fabricacéo e validade:dé embalagem.

N&o use medicamento com o prazo de validade vencidéuarde-o em sua embalagem original.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcancasl criangas.

DIZERES LEGAIS

MS: 1.1343.0072

Farm. Resp.: Dr. Renato Silva
CRF-MG: 10.042

HIPOLABOR FARMACEUTICA Ltda.

Rod BR 262 - Km 12,3 Borges /Sabara - MG
CEP: 34.735-010

SAC 0800 031 1133

CNPJ: 19.570.720/0001-10

IndUstria Brasileira

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.

Rev.05
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Dados da submissao eletrbnica

Dados da peticao/ notificacdo que altera a bula

Dados das alteracBes de bulas

Data do . Data do No. Data de ~ Apresentacdes
. No. expediente Assunto . . Assunto ~ Itens de bula Versdes .
expediente expediente| expediente aprovacao relacionadas
(VPIVPS)
NA — objeto de o Harmonizagéo N
leito desta Inclusao Inicial conforme Bula Padrédg 15ma — Caixa cor
ﬁotifica 50 de Texto de Bulg disponibilizada pela VP/VPS 500 gom fimidos
Setonn — RDC 60/12 ANVISA em P '
17/12/2013.
1808 — =
Incluséo da
SIMILAR — " equivaléncia entre o sal 15 mg — Caixa com
03/12/2012| 0974842/12-3 Notificagdo de| ANUIDO | €9 & vpivPs 9

Alteracdo de

Texto de Bula

(folinato de calcio) e o
acido folinico.

500 comprimidos.




