IMetotrexuto I

Posologia

Os individuos que entrarem em contato com fdrmacos anticancer ou frabalharem em dreas onde essas drogas sdo usadas
podem estar expostos a esses agentes no ar ou através do contato direto com os objetos contaminados. Os provdveis efeitos &
saude podem ser reduzidos pela aderéncia aos procedimentos institucionais, diretfrizes publicadas e regulamentacdes locais para
a preparacdo, administracdo, fransporte e descarte dos fdrmacos perigosos. Ndo existe concordé@ncia geral que todos os
procedimentos recomendados nas diretrizes sejam necessdrios ou apropriados.

Indicagdes em oncologia

A dose do Metotrexato para indicagdes oncoldgicas é habitualmente baseada na drea de superficie corpdrea (m2) do paciente
ou no peso corpdreo (kg). Entretanto, se o paciente for obeso ou tiver retencdo hidrica grave, a dosagem deve ser baseada no
peso corpdreo ideal estimado.

A faixa de dose terapéutica do Metotrexato para indicagdes oncoldgicas € muito ampla. A dose, as vias intravenosa (injecdo em
bolus ou infus@o), intramuscular, intratecal e esquemas de administracdo variam de acordo com a doenca que estd sendo
tratada, os tratamentos citotdéxicos concomitantes que estdo sendo empregados (fdrmacos e radioterapia), a condicdo do
paciente e a disponibilidade de adequadas medidas quimioprotetoras / de suporte.

De um modo geral, as doses devem ser reduzidas em funcdo de deficiéncias hematoldgicas e insuficiéncia renal ou hepdtica.
Doses elevadas (superiores a 100 mg) sdo geralmente administradas através de infusdo intravenosa lenta, durante periodos que
ndo devem exceder a 24 horas, sendo que parte da dose é injetada inicialmente por via IV rdpida. A solucdo final de infusdo
deve ser diluida em meio adequado, estéril, isento de conservantes (como por exemplo, soro fisioldgico ou soro glicosado a 5%).
As doses intravenosas (IV) de Metotrexato variam, usualmente, de 30 a 120 mg/m2/ciclo em pacientes com fungdo renal normal.

Doses de Metotrexato tdo elevadas quanto 12-15 g/m2 podem ser administradas (por exemplo, no tratamento de osteossarcomal),
as quais devem sempre ser administradas com dcido folinico (folinato de cdicio) a fim de proteger contra a toxicidade excessiva.
Além disso, doses altas ndo devem ser administradas por push IV e necessitam de pré-hidratacdo e alcalinizacdo da urina. A
dosagem do Metotrexato deve ser gjustada se o farmaco for utilizado em associagdo com outros agentes quimioterdpicos com
sobreposicdo de toxicidades. E necessdrio ter especial cuidado no caso de associacdes com outros farmacos nefrotéxicos (por
exemplo, cisplatina).

Os exemplos de doses abaixo tém sido empregados nas indicacdes que se seguem:

Coriocarcinoma e doencas trofobldsticas similares

15 a 30 mg/dia em ciclos terapéuticos de 5 dias. Os ciclos s&o usualmente repetidos 3 a 5 vezes, caso necessdrio com intervalos
de repouso de uma ou duas semanas (6 - 12 dias, em média), até o desaparecimento de qualquer efeito toxico porventura
manifestado. A eficdcia é avaliada através da dosagem das gonadotrofinas coridnicas urindrias (GCU) de 24 horas, que devem
retornar ao normal, ou a menos que 50 Ul/24h, apds o 3° ou 4° ciclo. Recomenda-se um ou dois ciclos suplementares apds a
normalizacdo das GCU. Antes de cada ciclo é essencial cuidadosa avaliacdo clinica. Doses semelhantes de Metotrexato tém

Indicagoes do produto

Metotrexato € um fdrmaco citotdxico utilizado na quimioterapia antineopldsica e em certas patologias ndo malignas.

Indicagcdes em oncologia

Metotrexato é indicado para o fratamento dos seguintes tumores sdlidos e neoplasias malignas hematoldgicas:
Neoplasias trofobldsticas gestacionais (coriocarcinoma uterino, corioadenoma destruens e mola hidatiforme);
Leucemias linfociticas agudas;

Cancer pulmonar de células pequenas;

Cancer de cabeca e pescoco (carcinoma de células escamosas);

Cdancer de mama;

Osteossarcoma;

Tratamento e profilaxia de linfoma ou leucemia meningea;

Terapia paliativa de tumores sdlidos inoperdveis;

Linfomas ndo-Hodgkin e linfoma de Burkitt.

Indicacdes ndo oncoldgicas

Psoriase grave.

Contra Indicagoes



Metotrexato é contraindicado em casos de:

Hipersensibilidade ao Metotrexato ou quaisquer excipientes da formulacdo;

Aleitamento;

Insuficiéncia renal grave;

Formulagdes de Metotrexato e diluentes contendo conservantes ndo devem ser usadas em terapia intratecal ou em alta dose de
Metotrexato.

Aplicdvel apenas a pacientes com psoriase:

Alcoolismo, doenca hepdtica alcodlica ou outra doenca crénica do figado;

Evidéncia ostensiva ou laboratorial de sindromes de imunodeficiéncia;

Discrasias sanguineas preexistentes, tais como hipoplasia da medula éssea, leucopenia, frombocitopenia ou anemia significativa.
Metotrexato € um medicamento classificado na categoria X de risco de gravidez. Portanto, este medicamento ndo deve ser
utilizado por mulheres gravidas ou que possam ficar grdvidas durante o fratamento.

Efeitos Colaterais

administracdo. As secoes relevantes devem ser consultadas durante a busca por informacdes sobre as reacdes adversas com
Metotrexato.

As reacdes adversas relatadas com mais frequéncia incluem estomatite ulcerativa, leucopenia, ndusea e desconforto abdominal.

Outros efeitos adversos relatados com frequéncia sdo indisposicdo, fadiga indevida, calafrios e febre, tonturas e resisténcia
reduzida & infeccdo. As ulceracdes da mucosa oral sdo geralmente os sinais precoces de toxicidade.

Outras reacdes adversas que foram relatadas com Metotrexato estdo listadas abaixo por sistema de érgdo e por frequéncia. No
contexto oncolégico, o tratamento concomitante e a doenca subjacente dificultam a atribuicdo especifica de uma reacdo ao
Metotrexato. Consulte o item “Quais cuidados devo ter ao usar o Metotrexato?” para a referéncia especifica aos eventos
clinicamente importantes e de longo prazo, incluindo os que ocorrem apds o tratamento de longo prazo ou altas doses
cumulativas (por exemplo, toxicidade hepdtical).

As categorias de frequéncia sdo definidas como:

Muito comuns (= 1/10);

Comuns (= 1/100 a < 1/10);

Incomuns (= 1/1.000 a < 1/100);

Raras (= 1/10.000 a < 1/1.000);

Muito raras (< 1/10.000);

Desconhecidas (ndo podem ser estimadas a partir dos dados disponiveis).
Classe de sistema de érgdos

Reacdo adversa

Infecgodes e infestacoes

Raras

Sepse

Desconhecidas

Infeccdes (incluindo sepse fatal); pneumonia; pneumonia por Pneumocystis carinii; nocardiose; histoplasmose; criptococose;

Herpes-zbster; hepatite por Herpex simplex; Herpes simplex disseminada; infecgdo por citomegalovirus (incluindo pneumonia
citomegaloviral); reativacdo de infeccdo por hepatite B; piora da infeccdo por hepatite C
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