Fo I I e ' Jarabe / Tabletas

Acido Félico 5mg Antianémico 55, L XBROEAR <.
% Folier® Folier®
COMPOSICION: Jarabe Tabletas
Acido Félico 5mg 5mg
Excipientes, c.s.p. 5mL 1 Tableta
DESCRIPCION:

Folier® contiene acido félico, una vitamina hidrosoluble necesaria para la formacién de
proteinas estructurales y hemoglobina.

INDICACIONES:

Folier® esta indicado en el tratamiento de anemias megaloblasticas por deficiencia de
acido folico. Para mejorar el estado nutricional de las mujeres en edad reproductiva, para
prevenir alteraciones en la formacién del tubo neuronal como anencefalia, espina bifida,
meningomielocele o defectos craneofaciales. También estd indicado en alteraciones
neuropsiquiatricas, depresion, neuropatia, alteraciones motoras (arreflexia, ataxia).

FARMACOCINETICA'Y FARMACODINAMIA:

El 4cido folico se absorbe rapidamente en el tracto gastrointestinal en la parte proximal del
intestino delgado. Hay una pequefa absorcion en la parte distal del yeyuno y practicamente
ninguna en el ileon distal. La absorcion requiere el transporte y la accién de una
pteroil-g-glutamil carboxipeptidasa asociada a las membranas de las células mucosas. La
mucosa del duodeno y de la parte superior del yeyuno son ricas en dihidrofolato reductasa
y capaces de metilar casi todo el folato reducido absorbido. La biodisponibilidad via oral o
inyectable varia de 49.3 a 96.7%. La cantidad maxima y tiempo maximo varian con relacion
a la dosis administrada. La administracion de 5 mg via oral durante 9 dias produjo cantidad
maxima promedio de 243 + 33 ng/mL a tiempo maximo de 2.24 horas. Otros reportes sitlian
el tiempo para alcanzar la maxima concentracion (tiempo maximo) entre 60 y 90 minutos.
Una vez absorbido el folato es rapidamente distribuido a los tejidos como metiltetrahidrofo-
lato unido a las proteinas plasmaticas. Se distribuye a todos los tejidos del cuerpo y
principalmente al higado (50%) y se almacenan en las células como poliglutamatos. El
principal sitio de almacenamiento es el higado y se concentra también activamente en el
sistema nervioso central. El folato tiene circulacion enterohepética. El folato se distribuye en
la leche materna. El acido félico administrado terapéuticamente ingresa en gran cantidad y
sin cambio a la circulacion porta, debido a que es un sustrato pobre para la reduccion por la
dihidrofolato reductasa. Es convertido a su forma metabélicamente activa 5-metiltetrahidro-
folato en el plasma y sobre todo en el higado. El folato (forma natural) tiene un metabolismo
de primer paso desde la barrera intestinal, mientras que la forma sintética (acido félico) lo
tiene principalmente en el higado.

Los metabolitos del folato son eliminados a través de la orina y el exceso de folato que se
encuentra en el organismo es excretado sin cambios en la orina. El folato se elimina a
través de la leche materna en cantidad suficiente para cubrir los requerimientos del lactante.
Durante el embarazo y la lactancia, alrededor de 50 ng/dia de acido félico se excreta en la
leche materna. La administracion de 0.8 a 1 mg/dia de acido félico produjo excrecion total
de folatos en la leche en el rango de 16 a 210 ng/mL (promedio 78.9 ng/mL). El &cido félico
libre medio se encontré entre 6 y 146 ng/mL (promedio 45.6 ng/mL). La excrecién por via
biliar después de administrar acido félico por via oral se encuentra en el rango de 15 a 400
ng/mL con la méas alta concentracion a los 120 minutos de ser administrado (hay circulacion
enterohepatica).

El &cido félico es removido por didlisis y hemodialisis, sin embargo, se considera que no es
necesaria la administracion suplementaria si ésta garantizada una buena nutricion.

El acido félico es un miembro de la vitamina B, cuyo mecanismo de accién consiste en su
intervencion en varios procesos metabolicos, incluyendo la sintesis de purinas y pirimidinas,
favorece la sintesis de ADN e interviene en algunos procesos de conversion de aminoaci-
dos.

Después de ser absorbido, el acido félico es reducido a acido tetrahidrofdlico, el cual actua
como aceptor de unidades de un carbén. Cada una de ellas es destinada a una posicién
diferente para constituir coenzimas que juegan un papel especifico en el metabolismo
intracelular, por ejemplo, de conversion de homocisteina a metionina, conversion de serina
a glicina, sintesis de timidilato, metabolismo de la histidina y sintesis de purina. El metiltetra-
hidrofolato es un donador de metilo en la conversion de homocisteina a metionina. Esta
reaccion requiere de vitamina B12 como cofactor. Existen personas con una sustitucion de
alanina a valina en el gen, originada por la 5,10-metilenotetrahidrofolato reductasa que
producen elevadas cantidades de homocisteina y condiciona un alto riesgo de enfermedad
coronaria y alteraciones del cierre del tubo neural.

Se desconoce el mecanismo exacto por el cual el acido félico previene el cierre neural
defectuoso, pero se considera que el acido félico corrige el metabolismo anormal de la
homocisteina, ya que se han observado en estos pacientes un codigo genético defectuoso
por la enzima 5,10-metilenotetrahidrofolato reductasa que incrementa la homocisteina.
Sus altas concentraciones se han relacionado con efecto teratdgeno (alteraciones del
septum ventricular, cierre defectuoso del tubo neural), asi como enfermedad cardiovascular
por afectacion de los sistemas de coagulacion y de integridad del endotelio vascular.

La deficiencia de acido félico puede producir anemia megaloblastica desarrollada cuando la
ingesta dietética es inadecuada (mal nutricién). Cuando hay mala absorcion (esprue),
mayor utilizacién (embarazo, anemia hemolitica), incremento en la pérdida (hemodialisis) o
como resultado de la administracion de antagonistas de folato (véase Interacciones medica-
mentosas y de otro género).

REACCIONES ADVERSAS:

Efectos en el sistema nervioso central: en pocos casos, la administracion del &cido félico
a dosis de 5 mg tres veces al dia produjo alteraciones del suefio, suefios realistas,
irritabilidad, excitabilidad e hiperactividad, los cuales generalmente desaparecen o mejoran
rapidamente al suspender el medicamento.

En raras ocasiones puede requerir hasta 3 semanas para obtener la total recuperacion. Se
han reportado esporadicamente, empeoramiento de cuadros psicéticos o convulsiones.
Efectos gastrointestinales: después de la administracion de 15 mg/dia se ha presentado
nauseas, distension abdominal, flatulencia, mal sabor de boca o sabor amargo.

Efectos dermatoldgicos: se ha observado rash como resultado de reacciones de tipo



alérgico y se manifiesta por la presencia de eritema, prurito y/o urticaria. Los sintomas
ceden en pocos dias al suspender el tratamiento.

Otros: en voluntarios sanos que recibieron entre 400 y 500 ug/dia de &cido folico se
observo deplecion de zinc probablemente por interferencia con su absorcion. Con grandes
dosis, coloracion amarilla en la orina. En pacientes epilépticos, especialmente nifios, puede
agravar la severidad y frecuencia de las crisis convulsivas.

PRECAUCIONES Y ADVERTENCIAS:

Las dosis elevadas de &cido félico pueden enmascarar deficiencias de vitamina B12, de
manera que puede ocurrir remision hematoldgica mientras la sintomatologia neuroldgica
tiende a progresar.

CONTRAINDICACIONES:

El acido folico esta contraindicado en caso de hipersensibilidad conocida al principio activo
0 algun excipiente de la formula.

En los casos de anemia de Biermer o anemia perniciosa no debe administrarse el acido
félico solo, sino asociado con vitamina B12.

Estd contraindicada la administracion del acido félico sélo en los casos de anemia
megaloblastica que se deban Unicamente a una carencia de vitamina B12.

INTERACCIONES:

Analgésicos de uso prolongado, anticonvulsivantes, hidantoina, carbamazepi-
na, estrégenos, anticonceptivos orales: se incrementan los requerimientos de
acido félico. El uso concurrente de acido félico disminuye los efectos anticonvulsiv-
antes de hidantoina por antagonismo de los efectos a nivel del SNC, requiriéndose
incrementar las dosis de hidantoina.

Antiacidos: disminuyen la absorcion del cido félico al disminuir el pH intestinal. Los
antiacidos deben administrarse dos horas después del &cido félico.

Antibiéticos: interfieren en las pruebas de laboratorio de determinacion de los
niveles de &cido félico sérico y eritrocitario.

Colestiramina: el uso concurrente con acido félico interfiere con la absorcion de este
Ultimo.

Metotrexato, pirimetamina, triamtereno, trimetoprim: acttian como antagonista de
los folatos al inhibir la dihidrofolato reductasa. A los pacientes que reciben estos
farmacos se les debe administrar leucovorina en lugar de acido félico.

Sulfonamidas, incluyendo sulfasalazina: inhiben la absorcion de los folatos, por lo
que se incrementan los requerimientos de &cido félico.

Suplementos de zinc: el 4cido félico disminuye la absorcién del zinc.

RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA:
El 4cido félico puede utilizarse con seguridad durante el embarazo y la lactancia.

SOBREDOSIFICACION:

Las experiencias y reportes por sobredosificacion son muy contadas. Es un farmaco poco
toxico, sin embargo, debe tomarse en cuenta la respuesta idiosincratica. Un voluntario sano
presenté alteraciones del suefio y molestias gastrointestinales por la administracion de 15
mg/dia durante un mes, mientras que otro lo consumi6 durante tres afios a dosis de 60
mg/dia, sin presentar ninglin efecto toxico. Dosis correspondientes a 10 mg al dia, no han
producido ninguna toxicidad aguda o crénica.

DOSIFICACION Y VIAS DE ADMINISTRACION:

Folier® jarabe: Via de administracion: oral.

Estados carenciales:

Nifios menores de 12 afos:

5 a 15 mL diarios repartidos en dosis divididas de acuerdo a la severidad de la deficiencia,
preferiblemente antes de las comidas.

Adultos y nifios mayores de 12 afos:

Dosis inicial de 10 mL a 20 mL diarios en dosis divididas por 14 dias o hasta obtener
respuesta homeopatica.

La dosis de mantenimiento. Una vez que hayan desaparecido los sintomas debe
mantenerse una dosis de 2.5 a 10 mg diarios.

Folier® tabletas: Via de administracion: oral.

Estados carenciales: preferiblemente antes de las comidas 1a 3 tabletas diarias (5-15 mg
de 4cido folico) en 1-2 tomas al dia.

Para el tratamiento de la anemia megaloblastica (deficiencia en folatos) se recomienda una
dosis de 5mg/dia durante 4 meses; puede ser necesario hasta 15 mg en casos de
absorcion deficiente.

Prevencion de defectos en el tubo neural: 1 tableta al dia durante cuatro semanas antes
de la concepcion y los tres primeros meses de gestacion.

PRESENTACIONES:
Folier® jarabe
Caja conteniendo 1 frasco con 120 mL.

Folier® tabletas
Caja conteniendo 5 blisteres con 10 tabletas.
Caja conteniendo 10 blisteres con 10 tabletas.

LEYENDAS DE PROTECCION:

Medicamento de venta libre.

Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los nifios.
Consérvese en lugar fresco y seco entre 25 - 30°C. Protéjase de la luz.

Fabricante y Titular:
Y . LABORATORIO LAPROFAR, S.R.L.
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