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INFORMAGOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE
Pratifolin
acido félico

APRESENTACOES
Comprimido revestido de 5 mg em embalagem com 20, 30, 400 ou 1000 comprimidos.

USO ORAL
USO ADULTO E PEDIATRICO ACIMA DE 14 ANOS

COMPOSICAO

Cada comprimido revestido contém:

4Cid0 FOlICO. ... 5mg
EXCIPIENEE 0-S.P- v 1 comprimido

Excipientes: lactose monoidratada, povidona, crospovidona, croscarmelose sédica, estearato de magnésio, didxido de silicio, copolimero de
polivinil alcool-polietilenoglicol, macrogol, 6xido de ferro marrom e talco.

1. INDICACOES

Pratifolin apresenta como principio ativo o &cido félico que atua como suplemento nutricional antianémico.

Ginecologia e obstetricia

A suplementacdo com &cido félico diminui a ocorréncia e recorréncia de malformagdes fetais como defeitos do fechamento do tubo neural
(malformacdes da estrutura do embri&o chamada tubo neural que dara origem ao cérebro e & medula).

2. RESULTADOS DE EFICACIA

Ginecologia e obstetricia

Os defeitos do fechamento do tubo neural sdo anomalias congénitas que surgem durante o desenvolvimento cerebral e da coluna vertebral
fetal, como a anencefalia, espinha bifida aberta (mielomeningocele) e a encefalocele, e estdo associados com uma significativa morbidade e
mortalidade infantil. A incidéncia dos defeitos do fechamento do tubo neural esta em torno de 1:1000 nascimentos, sendo a deficiéncia
nutricional do acido folico no periodo periconcepcional bem estabelecida na literatura como agente etiol6gico dos defeitos do fechamento do
tubo neural.

O grupo MRC VITAMIN STUDY RESEARCH GROUP, em 1991, conduziu um estudo clinico multicéntrico, duplocego, placebo-
controlado com 1817 gestantes com antecedentes de risco para a ocorréncia de defeitos do fechamento do tubo neural. As gestantes foram
randomizadas em quatro grupos para receber suplementacéo com acido félico na dose de 4 mg/dia, com adicéo de outras vitaminas, somente
suplemento vitaminico sem adicéo de cido félico ou placebo até a 12° semana de gestacéo. Os resultados do estudo demonstraram que a
incidéncia de malformacéo do tubo neural entre as gestantes suplementadas com &cido fdlico foi 72% menor quando comparada com as
gestantes que néo utilizaram o &cido félico. Os resultados demonstraram ainda que a adicéo de outras vitaminas néo teve nenhum efeito
protetor significativo na ocorréncia de defeitos do fechamento do tubo neural.

Laurence e colaboradores (1981) realizaram um estudo randomizado, duplo-cego e placebo controlado com 111 gestantes com risco elevado
para ocorréncia de defeitos do fechamento do tubo neural. As pacientes foram alocadas para receber tratamento com 4 mg/dia de &cido félico
ou placebo durante o periodo periconcepcional. Os resultados do estudo demonstraram que nenhuma gravidez no grupo suplementado com
4cido fdlico resultou no nascimento de bebés com malformagao do tubo neural, enquanto que 4 criancas de mées tratadas com placebo
apresentaram essa anomalia congénita, indicando que o &cido félico é um tratamento seguro e eficaz para prevencao de defeitos de
fechamento do tubo neural.

Estudo prospectivo conduzido por Vergel e colaboradores (1990), o qual recomendou a suplementacéo com 5 mg/dia de acido félico durante
o periodo periconcepcional, demonstrou que as gestantes suplementadas ndo apresentaram ocorréncia/recorréncia de malformacdes do tubo
neural, quando comparadas com o grupo de gestantes ndo suplementadas, onde foi constatado a ocorréncia de quatro nascimentos com
malformac&o do tubo neural.

Em uma meta-andlise realizada por Wald e colaboradores (2001), concluiu-se que um aumento na ingestéo de acido félico de 2, 4 e 5 mg/dia
pode reduzir o risco de defeitos do fechamento do tubo neural em até 82, 89 e 91%, respectivamente.

3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

O é&cido félico também conhecido como folacina, é uma vitamina do complexo B utilizada com sucesso no tratamento de anemias
megaloblasticas e na preven¢ao de malformagdes do tubo neural nos fetos. A importancia atual que se tem dado ao &cido fdlico é tal que,
desde janeiro de 1998, o governo americano obriga a industria alimenticia dos Estados Unidos a enriquecer os seus produtos basicos com
esta vitamina, na tentativa de elevar a ingestdo diéria individual para no minimo 400 mcg.

O 4cido fdlico é uma vitamina essencial na multiplicacéo celular de todos os tecidos, ja que é indispensavel a sintese do
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DNA e consequentemente & diviséo celular. A crianga e, em especial o lactente, possui um organismo em constante

crescimento sendo, portanto, mais vulneravel a caréncias do acido félico.

A caréncia de acido folico vai afetar diretamente todos os tecidos, mas os efeitos prejudiciais sdo mais imediatos nos tecidos que se renovam
numa velocidade mais rapida. Assim, os elementos figurados do sangue, o epitélio intestinal (especialmente o delgado) e mucosas, em geral,
vao se renovar de forma incompleta na caréncia de acido félico, originando graves distdrbios organicos que apresentam sinais clinicos pouco
evidentes, havendo dificuldade no diagndstico de sua caréncia.

Farmacocinética

Os conjugados folicos séo rapidamente absorvidos pela mucosa do duodeno e do jejuno. Antes da absorcéo, o poliglutamato de folato sofre
hidrolise sob acdo da enzima folato conjugase. J& na forma de monoglutamato de folato é absorvida em condicdes de pH 6timo (entre 5-6).
Alcanca o pico de concentracéo plasmatica geralmente dentro de uma hora. Uma vez absorvido, o &cido félico € metabolizado no figado a
5,6,7,8-acidotetraidrofélico, o qual é essencial para a eritropoiese normal e para a sintese de nucleoproteinas na multiplicagéo celular de
todos os tecidos, ja que 0 mesmo € indispensavel a sintese do DNA. Os metabdlitos sdo distribuidos por todos os tecidos, mas sdo estocados
principalmente no figado. Folatos sé&o liberados do figado para circulacéo sistémica e para a bile. Formas intactas geralmente s&o absorvidas
pelo tabulo renal préximal, e os metabolitos séo excretados pela urina.

4. CONTRAINDICACOES

O Pratifolin é contraindicado para pacientes com antecedentes de hipersensibilidade a qualquer componente da férmula ou para pacientes
com anemia perniciosa, pois o acido fdlico pode mascarar os sintomas dessa doenga. O Pratifolin ndo deve ser utilizado nos casos de doengas
hepéticas graves com disturbio da coagulacéo ou reconhecida hipersensibilidade a qualquer um dos componentes da formulacéo.

Deve ser administrado com cuidado em pacientes com doenga pulmonar ou muito idosos.

Este medicamento é contraindicado para menores de 14 anos.

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Acido félico ndo é terapia apropriada para anemia perniciosa causada por deficiéncia de vitamina B12.

Doses de acido félico acima de 100 pg/dia podem mascarar casos de anemia perniciosa (as caracteristicas hematoldgicas normalizam,
contudo, os danos neurolégicos progridem de forma irreversivel).

O é&cido félico deve ser administrado com cautela em pacientes que possam estar com tumores folato dependentes.

N&o ha restri¢des especificas para o uso de Pratifolin em idosos e grupos especiais, desde que observadas as contraindicaces e adverténcias
comuns ao medicamento.

O tratamento com &cido folico deve ser evitado em pacientes com toxoplasmose, desde que esteja utilizando pirimetamina.

Gravidez e lactacéo

Categoria de risco na gravidez: A

O é&cido félico atravessa a barreira placentaria. Quantidades significativas de acido folico e de seus produtos de metabolismo passam para o
leite materno.

Este medicamento pode ser utilizado durante a gravidez desde que sob prescricdo médica ou do cirurgido-dentista.

Uso em idosos, criangas e outros grupos de risco.

ldosos

O uso em pacientes idosos acima de 60 anos de idade requer prescricédo e acompanhamento médico.

Este medicamento contém lactose.

6. INTERAQ()ES MEDICAMENTOSAS

Interacao acido félico — medicamentos

Fenitoina, fenobarbital, primidona, aspirina, colestipol, cicloserina, metotrexato e enzimas pancreaticas reduzem os niveis de cido félico,
enquanto que o acido aminosalicilico, antidcidos, colestiramina, estrogénios, bloqueadores H, e a carbamazepina reduzem sua absorg&o. A
excregdo do &cido folico estd aumentada quando h& administracéo de diuréticos e sua absor¢ao pode ser diminuida em tratamentos com
metformina. A suplementacéo com &cido fdlico pode antagonizar os efeitos do tratamento com pirimetamina.

A necessidade de acido félico é aumentada quando se faz uso de: corticoides, analgésicos (por longo prazo), anticonvulsivantes do grupo
hidantoina e estrogénios.

Podem se ter resultados falsos de deficiéncia de acido félico quando o mesmo for utilizado concomitantemente a antibidticos, pois este
segundo pode interferir no método de quantificacéo de &cido fdlico.

As sulfonamidas inibem a absorcéo de folato, sendo que as necessidades de cido félico podem aumentar nos pacientes que recebem
sulfassalazina.

Metotrexato, pirimetamina, triantereno e trimetoprima atuam como antagonistas do folato, por inibicéo da hidrofolato redutase, assim nos
pacientes aos quais estes medicamentos sdo administrados, folinato calcico ao invés de acido félico.

Interacdes acido félico — doengas

Anemia perniciosa — 0 acido félico ndo é terapia apropriada para tratar a anemia perniciosa podendo mascarar 0 seus sintomas.
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Convulsdes — o &cido félico pode exacerbar as convulsdes em pacientes com patologia reconhecida, particularmente em doses elevadas.
Doses menores que 1000 pg raramente foram associadas ao aumento da atividade de convulses.

Interacdo &cido félico — exames laboratoriais

O é&cido félico pode interferir em diversos exames, entre eles: glicemia, glicosUria, transaminases, creatinina, desidrogenases laticas, acido
Grico, bilirrubina, carbamazepina, acetaminofeno e sangue oculto nas fezes. Deve-se informar ao médico o uso de acido félico antes desses
exames, e recomenda-se interromper seu uso.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Este medicamento deve ser conservado em temperatura ambiente (entre 15 e 30 °C), em lugar seco, fresco e ao abrigo da luz. Nestas
condicdes o prazo de validade é de 18 meses a contar da data de fabricacéo.

NuUmero de lote e datas de fabricacédo e validade: vide embalagem.

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

Este medicamento apresenta-se na forma de um comprimido revestido, circular, marrom, ndo sulcado.

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

Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Modo de usar

Os comprimidos revestidos devem ser ingeridos inteiros por via oral e sem mastigar com quantidade suficiente de agua para que sejam
deglutidos.

Posologia

Administrar 1 comprimido revestido de pratifolin ao dia, até normalizagéo do quadro hematoldgico.

Ginecologia e obstetricia

Na prevencéo de malformagao do tubo neural o tratamento deve ser iniciado antes da concepgéo; deve-se administrar 1 comprimido de
Pratifolin 5 mg diariamente em mulheres que planejam engravidar, prolongando o uso da medicacéo até o periodo de 12 semanas de
gestacéo. A posologia de &cido folico pode ser alterada a critério médico, ndo devendo ultrapassar a dose maxima de 15 mg/dia de cido
félico.

Este medicamento nédo deve ser partido ou mastigado.

9. REACOES ADVERSAS

Geralmente o Pratifolin é bem tolerado. Ocasionalmente desencadeiam-se eritema, prurido e/ou urticaria, contudo, em poucos dias esses
sintomas desaparecem com a suspensdo do uso. Efeitos adversos comuns séo:

- Gastrointestinais: alteracdo do paladar, perda de apetite, nuseas, distenséo abdominal e flatuléncia;

- Neuroldgicos: confusdo mental;

- Psiquidtricos: irritabilidade, perturbacéo no padréo do sono.

A frequéncia de ocorréncia das rea¢des adversas citadas néo esté disponivel, sendo as reacdes relatadas apenas em casos isolados.

Raras vezes ocorre toxicidade com funcéo renal normal. Com altas doses, ocorre coloragdo amarelada na urina, o que ndo requer atencéo
médica.

Em casos de eventos adversos, notifique ao Sistema de Notifica¢gdes em Vigilancia Sanitaria - NOTIVISA, disponivel em
www.anvisa.gov.br/hotsite/notivisa/index.htm, ou para a Vigilancia Sanitaria Estadual ou Municipal.

10. SUPERDOSE

A ocorréncia de superdosagem é muito rara, mas em caso de ingestéo, acidental ou proposital, de quantidades excessivas (15 mg), 0s
principais sintomas sdo alteracdes no SNC e distlrbios gastrointestinais e cutaneos.

Precipitacdes de cristais de &cido folico nos rins tem sido observadas em estudos com animais.

Caso ocorram estas reagoes e seja caracterizada uma superdose, as seguintes medidas de desintoxicagdo podem ser consideradas:

- Ingestdo de agua e/ou soro;

- Lavagem gastrica;

- Uso de carvao ativado;

- Inducéo ao vomito.

O excesso de &cido folico pode levar a diminuicéo da absorcéo de zinco, acarretando sintomas como perda do apetite, alteracdo na sadde
cuténea, entre outros.

Doses diarias muito elevadas de &cido félico podem ocasionar alteracdes neurolégicas em pacientes com anemia perniciosa, apesar de néo
serem conhecidos sinais e sintomas de toxicidade aguda e cronica.

Em caso de intoxicag&o ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.
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MS - 1.2568.0204

Farmacéutico Responsavel: Dr. Luiz Donaduzzi
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Registrado e fabricado por:

PRATI, DONADUZZI & CIA LTDA
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IndUstria Brasileira
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VENDA SOB PRESCRICAO

VENDA PROIBIDA NO COMERCIO

® prati ok

donaduzzi RECICLAVEL

Pratifolin_bula_profissional

®p

rati

donaduzzi



Anexo B

Histérico de alteracéo para a bula
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Dados da submissao eletrénica

Dados da peticao/notificagdo que altera bula

Dados das alteracoes de bulas

Data do . Data do . Data de Versoes Apresentagdes
. No. expediente Assunto ) N° do expediente Assunto . Itens de bula .
expediente expediente aprovagéo (VPIVPS) relacionadas
1046} -
07/05/2015 - ESPECIFICO-
Incluséo Inicial
de Texto de Bula
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