PROSPECT: INFORMATII PENTRU CONSUMATOR/PACIENT

Metotrexat-BP 2,5 mg comprimate
Metotrexat

Cititi cu atentie si In intregime acest prospect inainte de a incepe sa utilizati acest medicament

deoarece contine informatii importante pentru dumneavoastra.

— Pastrati acest prospect. S-ar putea sa fie necesar sa-1 recititi.

— Daca aveti orice intrebari suplimentare, adresati-va medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale.

— Acest medicament a fost prescris numai pentru dumneavoastrd. Nu trebuie sd-1 dati altor
persoane. Le poate face rau, chiar daca au aceleasi semne de boald ca dumneavoastra.

— Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-vd medicului dumneavoastra, farmacistului sau
asistentei medicale. Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect.
Vezi pct. 4.

Ce gasiti in acest prospect:

Ce este Metotrexat-BP si pentru ce se utilizeaza

Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati Metotrexat-BP
Cum sa utilizati Metotrexat-BP

Reactii adverse posibile

Cum se pastreaza Metotrexat-BP

Continutul ambalajului si alte informatii
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1. Ce este Metotrexat-BP si pentru ce se utilizeaza

Metotrexat-BP este un medicament citotoxic si este frecvent utilizat pentru distrugerea celulelor
canceroase. De asemenea, scade reactiile nedorite determinate de mecanismul de aparare al
organismului (imunosupresor) si este eficient impotriva inflamatiei.

Metotrexatul se utilizeaza pentru:

- tratamentul artritei reumatoide si psoriazisului sever necontrolat.
Este, de obicei, folosit la pacientii care au Incercat alte tratamente, dar starea lor nu s-a
imbunatatit.

- tratamentul leucemiilor acute (un tip de cancer al celulelor sangelui) si limfomului Burkitt (un
tip de cancer al sistemului limfatic).

2. Ce trebuie sa stiti inainte sa utilizati Metotrexat-BP

Nu utilizati Metotrexat-BP daca

- sunteti alergic (hipersensibil) la metotrexat sau la oricare dintre celelalte componente ale
Metotrexat-BP;

- aveti afectare grava a rinichilor (medicul dumneavoastrd va decide severitatea bolii
dumneavoastra);

- aveti afectare grava a ficatului, inclusiv fibroza, ciroza sau hepatitd recenta sau activa (medicul
dumneavoastra va decide severitatea bolii dumneavoastra);

- aveti infectii severe si/sau active, inclusiv tuberculoza si HIV

- daca aveti orice probleme grave de formare a sangelui (de exemplu, dupa radioterapie sau
chimioterapie)

- aveti imunodeficienta (afectare a sistemului imunitar cu rezistenta scazuta la infectii);

- daca luati medicamente care impiedicd producerea acidului folic, cum ar fi trimetoprim;

- aveti ulceratii in gurd si gat sau ulcer la nivelul stomacului si intestinului;



- daca sunteti gravida, incercati sd ramaneti gravida sau alaptati. (vezi pct. "Sarcina si alaptarea");
- 1n caz de consum crescut de alcool etilic;
Nu trebuie sd fifi vaccinat cu vaccinuri vii in timpul tratamentului cu Metotrexat-BP.

Avertisment important cu privire la Metotrexat-BP 2,5 mg comprimate

Luati Metotrexat-BP doar o datd pe saptamana pentru tratamentul poliartritei reumatoide si
psoriazisului.

Administrarea unei cantitati prea mari de Metotrexat-BP poate fi letala.

Va rugam sa cititi cu foarte mare atentie sectiunea 3 a acestui prospect.

Daca aveti Intrebari, va rugadm sa discutati cu medicul dumneavoastra sau cu farmacistul inainte
de a lua acest medicament.

Atentionari si precautii

Metotrexatul trebuie administrat numai sub supravegherea unui medic cu experientd in

utilizarea acestuia.

Inainte sa utilizati Metotrexat-BP, adresati-vi medicului dumneavoastrd sau farmacistului dac:

— aveti boli ale sdngelui, inclusiv anemie;

— aveti diabet zaharat si trebuie sa utilizati insulina;

— aveti sau ati avut boli ale rinichilor

— aveti sau ati avut boli ale ficatului sau crestere a enzimelor hepatice (teste ale functiei ficatului)

— aveti tulburari gastro-intestinale

— sunteti deshidratat sau suferiti de afectiuni care duc la deshidratare (varsaturi, diaree, stomatita)

— daca aveti sau ati avut probleme ale functiei plamanilor

— ati avut n trecut infectii prelungite (de exemplu, tuberculoza, hepatitd B sau C, herpes zoster);

— daca aveti acumulari anormale de lichide in abdomen sau spatiul dintre plamani si peretele
toracelui (ascitd, exsudat pleural); (lichidul va trebui inlaturat inainte de inceperea tratamentului
cu metotrexat);

— daca urmati sau ati urmat radioterapie (tratament cu raze X);

— daca ati fost vaccinat recent sau urmeaza sa fiti vaccinat (metotrexatul poate reduce efectul
vaccinurilor).

Medicul dumneavoastra va va explica beneficiile si riscurile posibile ale tratamentului cu metotrexat,
inclusiv semne si simptome precoce de toxicitate. Veti fi atent monitorizat, astfel incat simptomele
de toxicitate sa poata fi detectate rapid.

Daca apar semne si simptome de toxicitate (vedeti sectiunea 4 ,,Reactii adverse posibile”), trebuie sa
va adresati imediat medicului dumneavoastra, care va decide despre pasii urmatori de tratament.

Functia ficatului

Metotrexat-BP va poate afecta grav ficatul si poate reactiva o hepatita pe care ati avut-o in trecut.

In timpul tratamentului cu Metotrexat-BP trebuie si evitati alte medicamente care ar putea afecta
ficatul si nu trebuie sd consumati alcool.

Inainte si in timpul tratamentului, medicul dumneavoastra trebuie si va efectueze analize de sange,
pentru a verifica functia ficatului dumneavoastra.

Functia rinichilor

Metotrexatul va poate afecta grav rinichii sau vezica urinara.

Inainte si in timpul tratamentului, medicul dumneavoastra trebuie si va efectueze teste de laborator,
pentru a verifica functia rinichilor dumneavoastra.

Plamani



Tratamentul cu metotrexat poate duce la complicatii grave ale plamanilor. in acest caz, tratamentul
cu metotrexat trebuie oprit. Dacd dezvoltati o tuse persistentd, respiratie dificild sau dureroasa,
sufocare (lipsa de aer), trebuie sa solicitati asistentd medicala.

Episoade aparute brusc de sangerari la nivelul plamanilor au fost raportate la pacienti cu boala
reumatologica preexistentd, In asociere cu tratamentul cu metotrexat. Daca va confruntati cu
simptome cum ar fi c¢a scuipati sau expectorati singe, adresati-va imediat medicului dumneavoastra.

Sistem nervos

Daca dumneavoastra, partenerul sau persoana care are grija de dumneavoastra observati aparitia sau
agravarea simptomelor neurologice, de exemplu sldbiciune musculard generalizata, tulburdri de
vedere, modificari de gandire, de memorie si de orientare care duc la confuzie, precum si modificari
de personalitate, adresati-va imediat medicului dumneavoastra, deoarece acestea pot fi simptome ale
unei infectii foarte rare, grave a creierului, numita leucoencefalopatie multifocalad progresiva (LMP).

Sistem digestiv

Tratamentul cu metotrexat poate duce la complicatii grave (care pot duce la deces) la nivelul
sistemului gastro-intestinal. Daca apar stomatita ulcerativa (ulcere la nivelul gurii) sau diaree, voma
cu sange, scaun de culoare neagra sau sange in scaun, spuneti imediat medicului dvs. Tratamentul
trebuie intrerupt.

Piele

Metotrexatul va poate face pielea sensibild la lumina soarelui, astfel incat trebuie sa evitati expunerea
indelungata la lumina soarelui. De asemenea, nu trebuie sa mergeti la saloane de bronzare, fard a
discuta mai intai acest lucru cu medicul dumneavoastra.

Daca ati avut probleme cu pielea dupd radioterapie (dermatitd indusa de radiatii) si arsuri solare,
acestea pot reaparea in timpul terapiei cu metotrexat (reactie de tip ,,rechemare’).

Reactii grave ale pielii, uneori letale, cum sunt sindromul Stevens-Johnson, necroliza epidermica
toxicd (sindromul Lyell) si eritemul multiform, au fost raportate dupa administrarea unica sau
continua a metotrexatului (vezi pct. 4).

Sistemul de formare a sangelui si sistemul imunitar

Tratamentul cu metotrexat va poate afecta maduva osoasa (deprimare a maduvei osoase).

In cazul in care miduva osoasd este afectatd, acest lucru poate duce la infectii si/sau sangerari
abundente si anemie.

In special in timpul terapiei pe termen lung la pacientii vArstnici, a fost raportati anemia
megaloblastica (un tip specific de anemie).

Medicul dumneavoastra va va efectua analize de sange, astfel incat acestea sa poata fi depistate si
tratate cat mai curand posibil.

Va rugam sa discutati cu medicul dumneavoastra daca prezentati febra, durere 1n gat, ulceratii in gura,
simptome asemdnatoare gripei, epuizare, vanatai si sangerari.

Din cauza efectului sau asupra sistemului imunitar, metotrexatul poate determina rezultate false ale
anumitor teste (proceduri imunologice efectuate pentru a stabili raspunsul imun). Vaccindrile in
timpul tratamentului cu metotrexat pot fi ineficiente.

Din cauza riscului crescut de infectie, vaccinurile care contin virusuri vii nu trebuie utilizate in timpul
tratamentului cu metotrexat.

La pacientii cu tumori cu crestere rapidd, metotrexatul, similar altor medicamente citostatice, poate
induce un sindrom de liza tumorala (SLT), determinat de distrugerea acceleratd a celulelor tumorale.
SLT este o problema care poate pune viata in pericol si trebuie tratata imediat.

Aparitia limfoamelor maligne (tumori ale sistemului limfatic) a fost raportatd in timpul utilizérii
metotrexatului in doze reduse.



Daca apar limfoame, tratamentul cu metotrexat va fi oprit si, daca limfomul nu dispare, este necesar
un tratament adecvat.

Contraceptie

Sarcina trebuie exclusa 1nainte de a incepe tratamentul.

Metotrexatul afecteaza temporar producerea de sperma si ovule in timpul terapiei si pentru o scurta
perioada de la terminarea tratamentului. Mai mult, metotrexatul poate afecta copilul si poate duce la
avort daca sunteti gravida. De aceea, daca sunteti femeie, trebuie sa evitati sa ramaneti gravida daca
utilizati metotrexat si cel putin 6 luni dupa intreruperea tratamentului.

Dacad sunteti barbat, trebuie sa evitati sa procreati un copil dacd vi se administreaza metotrexat la
momentul respectiv si timp de cel putin 3 luni dupa incheierea tratamentului.

Daca planificati sd rdmaneti gravidd, va rugadm sa discutati cu medicul dumneavoastra. Vezi, de
asemenea, pct. ,,Sarcina si aldptarea”.

In timpul utilizarii Metotrexat-BP, medicul dumneavoastra poate sa va prescrie acid folic sau acid
folinic pentru a reduce anumite efecte secundare si va poate verifica concentratiile de vitamina B12
din sange.

Examinari recomandate si masuri de siguranta

Recomandari s1 masuri de precautie:

Chiar si atunci cand metotrexatul este utilizat in doze mici, pot aparea reactii adverse grave. Pentru a
le detecta la timp, medicul dumneavoastrd trebuie sa va efectueze examinari pentru monitorizarea
starii dvs. si analize de laborator.

Inainte de inceperea tratamentului:

Inainte de inceperea tratamentului, vi se vor efectua analize ale sangelui pentru a verifica daca aveti
un numar suficient de celule ale sangelui. De asemenea, vi se vor efectua analize ale sangelui pentru
a verifica functia ficatului. In plus, va fi verificati albumina serici (o proteina din sange), statusul
privind hepatita (infectia ficatului) si functia rinichilor.

In unele cazuri, medicul poate decide si va efectueze si alte investigatii ale ficatului: obtinerea de
imagini ale ficatului dumneavoastra sau recoltarea unei mici probe de tesut din ficat, pentru a-1
examina mai in detaliu.

De asemenea, medicul dumneavoastrd poate verifica daca aveti tuberculoza si va poate efectua o
radiografie toracica sau un test al functiei pulmonare.

In timpul tratamentului:

Medicul dumneavoastra v-ar putea efectua/recomanda urmatoarele examinari:

- examindri ale cavitatii bucale si faringelui, pentru detectarea de modificari ale mucoasei, precum
inflamatie sau ulceratie

- analize de sange/evaluarea numarului de celule ale sangelui si mdsurarea concentratiilor de
metotrexat din sange

- analize de sange si alte investigatii pentru monitorizarea functiei ficatului

- recoltarea unei mici probe de tesut din ficat, pentru a-1 examina mai in detaliu

- analize de sange pentru monitorizarea functiei rinichilor

- monitorizarea cdilor respiratorii si, dacd este necesar, un test al functiei pulmonare.

Este foarte important sa va prezentati la programarile pentru aceste examinari.

Daca rezultatele oricdreia dintre aceste examinari este In afara limitelor normale, medicul
dumneavoastra va va ajusta tratamentul in mod corespunzator.

Nu lipsiti de la programarile pentru analize de sange si alte verificari!

Medicul dumneavoastrad va va ajusta tratamentul in functie de rezultatele acestor analize.




Copii si adolescenti
In tratamentul copiilor trebuie acordata o atentie speciald atunci cand se utilizeaza metotrexat.
Tratamentul trebuie sa se ghideze dupa protocoalele de tratament dezvoltate special pentru copii.

Pacienti varstnici

Pacientii varstnici carora li se administreaza tratament cu metotrexat vor fi monitorizati indeaproape
de catre un medic, pentru a identifica posibilele reactii adverse cat mai curand posibil. De obicei, se
administreaza doze mai mici.

Metotrexat-BP impreunai cu alte medicamente
Va rugdm sa spuneti medicului dumneavoastra sau farmacistului daca luati sau ati luat recent orice
alte medicamente, inclusiv dintre cele eliberate fara prescriptie medicala.

Amintiti-va sd spuneti medicului dumneavoastra despre tratamentul dumneavoastrd cu Metotrexat-
BP, dacd va prescrie un alt medicament in timp ce tratamentul este inca in desfasurare.
Este important in special sd spuneti medicului dumneavoastra daca utilizati:

- AINS (anti-inflamatoare nesteroidiene, de exemplu, ibuprofen, indometacin, aspirin, pentru
ameliorarea durerii sau inflamatiei);

- Metamizol (analgina);

- antibiotice (utilizate pentru tratarea infectiilor bacteriene, de exemplu cloramfenicol, penicilina,
pristinamicina, sulfonamide, cotrimoxazol, trimetoprim/sulfametoxazol, ciprofloxacind si
tetracicline);

- retinoizi, de exemplu, acitretin (utilizati pentru tratamentul unor afectiuni ale pielii);

- alte medicamente pentru poliartritd reumatoidd sau psoriazis, cum sunt leflunomida,
sulfasalazina (utilizate si pentru colitd ulceroasa), salicilati (de exemplu acid acetilsalicilic),
fenilbutazond sau amidopirind si similare ale acesteia;

- compusi de aurazatioprin, penicilamind, hidroxiclorochina;

- difenilhidantoina, fenitoina (utilizate pentru tratamentul epilepsiei);

- probenecid, sulfinpirazona (pentru tratamentul gutei);

- citostatice - medicamente folosite in principal in tratamentul cancerului, inclusiv
doxorubicina;

- mercaptopurina;

- barbiturice (de ex. fenobarbital);

- vaccinuri vii;

- azatioprina, ciclosporind (utilizatd pentru prevenirea rejectiei unui organ transplantat);

- medicamente care contin acid folinic si preparate cu vitamine care contin acid folic;

- acid para-aminobenzoic;

- tranchilizante, oxid de azot (un gaz utilizat in anestezie generald) si alte anestezice pe baza de
oxid de azot;

- contraceptive orale;

- diuretice tiazidice de ex. hidroclorotiazida, pentru eliminarea apei din organism;

- pirimetamind (utilizatd pentru prevenirea si tratamentul malariei);

- inhibitori de pompd de protoni, precum omeprazol (utilizai pentru tratamentul senzatiilor
severe de arsuri ale stomacului si a ulcerelor gastrice);

- colestiramina;

- teofilind (pentru tratamentul astmului bronsic);

- L-asparaginaza;

- levetiracetam;

- hormoni corticostreroizi (de ex. prednisolon, dexametazon);

- triamteren;

- imunomodulatoare (medicamente care modificd raspunsul sistemului imunitar);

- antidiabetice orale (de ex. glibenclamida, metformina)



- concentrate eritrocitare (celule rosii ale sangelui).

Nu trebuie sa fiti vaccinat cu vaccinuri cu virusuri vii in timpul tratamentului cu Metotrexat-BP.
Radioterapia in timpul utilizarii metotrexatului poate creste riscul de necroza osoasa sau a tesuturilor
moi.

Metotrexat-BP impreuna cu alimente, bauturi si alcool

In timpul tratamentului cu Metotrexat-BP nu trebuie si beti alcool, deoarece acest lucru poate creste
riscul de reactii adverse, in special la nivelul ficatului.

Medicul dumneavoastra sau farmacistul va poate recomanda sa consumati o cantitate mare de lichide
nonalcoolice.

Acest lucru poate ajuta la eliminarea medicamentului din corp si poate preveni problemele cu rinichii.
Consumul excesiv de bauturi care contin cafeina sau teofilina (cafea, bauturi care contin cafeina, ceai
negru) trebuie evitat pe durata tratamentului cu metotrexat, deoarece eficacitatea metotrexatului poate
fi redusa.

Sarcina, alaptarea si fertilitatea
Daca sunteti gravida sau alaptati, credeti ca ati putea fi gravida sau intentionati sd ramaneti gravida,
adresati-va medicului sau farmacistului pentru recomandari inainte de a lua acest medicament.

Sarcina:

Nu utilizati Metotrexat-BP in timpul sarcinii, cu exceptia cazului in care medicul dumneavoastra vi
l-a prescris pentru tratament oncologic. Metotrexatul poate provoca malformatii congenitale, poate
dauna copilului nendscut sau poate provoca avort.

Este asociat cu malformatii ale craniului, fetei, inimii si vaselor de sange, creierului si membrelor.
Prin urmare, este foarte important ca metotrexatul sa nu fie administrat gravidelor sau femeilor care
intentioneaza sd rdmand gravide, cu exceptia cazului in care medicamentul este utilizat pentru
tratament oncologic.

Pentru indicatiile non-oncologice, la femeile aflate la varsta fertila, medicul trebuie sa excluda
posibilitatea unei sarcini, de exemplu, prin teste de sarcina, Tnainte de Inceperea tratamentului.

Nu utilizati Metotrexat-BP daca Incercati sa ramaneti gravida. Trebuie sa evitati sd rdmaneti gravida
in timpul tratamentului cu metotrexat si timp de cel putin 6 luni dupa terminarea tratamentului. Prin
urmare, trebuie sa va asigurati cd utilizati metode eficiente de contraceptie pe Intreaga duratd a
tratamentului (consultati si pct. ,,Atentionari si precautii”).

Daca ramaneti gravida in timpul tratamentului sau suspectati ca ati putea fi gravida, discutati cu
medicul dumneavoastrd cat mai curdnd posibil. Daca ramaneti gravida in timpul tratamentului,
trebuie sa vi se ofere sfaturi cu privire la riscul aparitiei efectelor nocive asupra copilului din cauza
tratamentului.

Daca doriti sa ramaneti gravida, trebuie sd discutati cu medicul dumneavoastrd, care va poate trimite
la un medic specialist Tnainte de inceperea programata a tratamentului.

Alaptarea:

Nu aldptati in timpul tratamentului cu metotrexat, deoarece acesta trece in laptele matern si poate
avea efecte toxice la sugarii alaptati.

Daca medicul curant considera tratamentul cu metotrexat absolut necesar in timpul perioadei de
alaptare, trebuie sa Intrerupeti alaptarea.

Fertilitatea la femei:



Metotrexat-BP ar putea, de asemenea, sd va reducd capacitatea de a ramane gravida in timpul
tratamentului si pentru un scurt timp dupa terminarea tratamentului.

Daca doriti sa ramaneti gravida, trebuie sa va adresati medicului dumneavoastra, care va poate trimite
la un medic specialist pentru recomandare.

Fertilitatea la barbati:

Datele disponibile nu indica un risc crescut de malformatii sau avort spontan daca tatal a utilizat o
doza de metotrexat mai mica de 30 mg/saptamana. Cu toate acestea, riscul nu poate fi complet exclus
si nu existd informatii cu privire la doze mai mari de metotrexat. Metotrexatul poate avea un efect
genotoxic. Acest lucru inseamna ca medicamentul poate provoca mutatii genetice. Metotrexatul poate
afecta producerea de spermad, care este asociatd cu posibilitatea de aparitie a malformatiilor
congenitale.

Trebuie sa evitati sd concepeti un copil sau sa donati material seminal in timpul tratamentului cu
Metotrexat-BP si timp de cel putin 3 luni dupd terminarea tratamentului.

Deoarece tratamentul cu metotrexat la doze mai mari, utilizat, de obicei, In tratamentul cancerului
poate provoca infertilitate si mutatii genetice, poate fi recomandabil pentru pacientii barbati cdrora li
se administreaza doze de metotrexat mai mari de 30 mg/saptamana sa aiba in vedere conservarea de
sperma inainte de inceperea tratamentului.

Conducerea vehiculelor si folosirea utilajelor

Avand in vedere ca in timpul tratamentului cu Metotrexat-BP pot apdrea reactii adverse la nivelul
sistemului nervos central, cum sunt oboseala si ameteala, capacitatea dumneavoastra de a conduce
vehicule sau de a folosi utilaje poate fi afectatd. Nu conduceti vehicule si nu folositi utilaje in aceste
cazuri.

Metotrexat-BP contine lactoza
Daca medicul dumneavoastra v-a atentionat ca aveti intoleranta la unele categorii de glucide, va
rugam sa-l intrebati Tnainte de a lua acest medicament.

3. Cum sa utilizati Metotrexat-BP

Atentionare importanta cu privire la administrarea Metotrexat-BP (metotrexat):

Pentru tratamentul artritei reumatoide si psoriazisului administrati Metotrexat-BP o singurd data pe
saptamand. Utilizarea unei cantitati prea mari de Metotrexat-BP poate fi letald. Va rugam sa cititi
cu atentie sectiunea 3 din cadrul acestui prospect. Daca aveti intrebari, va rugadm sa discutati cu
medicul dumneavoastra sau cu farmacistul inainte de a lua acest medicament.

Nu depasiti doza sdptamanala a acestui medicament din cauza riscurilor de toxicitate n psoriazis si
artrita reumatoida.

Medicul care prescrie medicamentul poate preciza ziua de administrare pe prescriptia medicala.

Utilizati intotdeauna Metotrexat-BP exact asa cum v-a spus medicul dumneavoastra. Trebuie sa
discutati cu medicul dumneavoastrd sau cu farmacistul daca nu sunteti sigur.

Metotrexat-BP comprimate se administreaza pe cale orala. Comprimatele trebuie inghitite Intregi, cu
apa.

Doza de medicament care va este recomandata depinde de boala tratatd, starea dumneavoastra de
sanatate, varsta dumneavoastra, cat si de buna functionare a rinichilor dumneavoastra.
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Doza in poliartrita reumatoida si psoriazis:
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Luati Metotrexat-BP o singura dati pe saptamana.
S-ar putea ca medicul dvs. sa va indice o doza de test de 5-10 mg cu o sdptimana inainte de tratament
pentru a detecta reactiile adverse.

Psoriazis sever

Adulti

Doza initiala recomandata este o doza unica de 7,5 mg, administratd o data pe saptamana.
In functie de efect, medicul poate si vd mareasca doza cu cite 2,5 mg pe saptimana.

In majoritatea cazurilor de psoriazis sever necontrolat, care nu raspunde la tratamentul obisnuit, este
recomandata administrarea orald a 10 pana la 25 mg metotrexat o datd pe saptdmana, in functie de
efect.

Utilizarea metotrexatului in tratamentul psoriazisului poate permite revenirea la tratamentul local
(topic) clasic

Poliartrita reumatoida

Adulti

Se administreaza 7,5 mg pe cale orala, o data pe saptdmana.

Doza poate fi ajustata in functie de rdspunsul dumneavoastra la tratament.

Medicul ar putea sa va mareasca treptat doza, cu cate 5 mg pe lund, pentru a obtine un raspuns optim,
dar nu trebuie sa depdseascd o doza totald de 25 mg pe saptdmana.

In caz de reactie clinicd atipica sau intolerantd, medicul va lua in considerare administrarea
parenterala a metotrexatului.

De regula, efectul terapeutic este atins in decurs de 6 saptdmani, cu o imbunatatire a stirii dupa Inca
12 saptdmani sau mai mult. Daca nu se obtine niciun raspuns dupa 6-8 sdptamani si nu se observa
simptome toxice, doza poate fi crescuta treptat de catre medic.

Daca nu se obtine niciun raspuns dupad 8 sdptamani de tratament cu doza maxima, administrarea
metotrexatului va fi intrerupta.

Atunci cand se obtine un raspuns la tratament, doza de intretinere va fi redusa de catre medic la cea
mai mica doza posibila.

Durata optima a tratamentului este, in prezent, necunoscuta, dar datele provizorii indica faptul ca
efectul obtinut initial va persista timp de cel putin 2 ani, daca este continuatd administrarea dozei de
intretinere.

Cand tratamentul este oprit, simptomele pot reaparea pe parcursul a 3-6 saptamani.

Daca aveti o varsta mai inaintatd, este posibil sd aveti nevoie de doze mai mici de metotrexat.

Daci aveti probleme cu rinichii, medicul dumneavoastrd poate reduce doza in functie de modul in
care functioneaza rinichii dumneavoastrd sau este posibil sd nu va prescrie deloc acest medicament.

Daci aveti probleme cu ficatul, mai ales daca acestea sunt asociate cu consumul de alcool, medicul
dumneavoastrad va fi foarte atent la administrarea Metotrexat-BP sau este posibil sd nu va prescrie
deloc acest medicament.

Tratamentul leucemiilor acute si limfomului Burkitt la copii si adolescenti

Medicul va calcula doza necesard in functie de suprafata corpului pacientului.

In leucemia limfoblastici acutd, de reguld, se administreaza o dozi de 15 mg/m? metotrexat, o dati pe
saptamana, in asociere cu alte medicamente.




Limfom Burkitt: 15 mg/m? metotrexat, timp de cinci zile. Este posibil ca medicul s vi prescrie si alte
medicamente. Chimioterapia combinata este, de asemenea, frecvent utilizata la toate etapele bolii.

Daca luati mai mult Metotrexat-BP decit trebuie

Daca ati luat mai multe comprimate decit v-a spus medicul (de exemplu, ati administrat
medicamentul zilnic, si nu o data pe saptimana), trebuie sa solicitati asistentd medicala imediat.

Un supradozaj cu metotrexat poate provoca reactii toxice severe care pot duce la deces.

In caz de supradozaj, pacientul are nevoie de ajutor medical specializat, intr-o unitate de terapie
intensiva.

Simptomele supradozajului pot include vanatai sau sangerari aparute usor, slabiciune neobisnuita,
ulceratii la nivelul gurii, greata, varsaturi, scaune negre sau cu sange, tuse cu sange sau varsaturi care
aratd ca zatul de cafea si scadere a cantitdtii de urina.

Luati intotdeauna cu dumneavoastra ambalajul medicamentului, indiferent daca exista comprimate
de Metotrexat-BP rdmase sau nu.

Folinatul de calciu este antidotul specific pentru neutralizarea efectelor toxice ale metotrexatului.

Daca uitati sa luati Metotrexat-BP
Va rugdm sa va adresati medicului dumneavoastrd pentru recomandari. Nu luati o doza dubla pentru
a compensa doza uitatd, dar continuati sa luati doza prescrisa.

Daca incetati sa luati Metotrexat-BP

Medicul dumneavoastra va decide cand sd va opreasca tratamentul cu Metotrexat-BP.

Nu trebuie sa opriti sau sa Intrerupeti tratamentul cu Metotrexat-BP decat daca ati discutat despre
acest lucru cu medicul dumneavoastra.

Daca suspectati reactii adverse grave, adresati-va imediat medicului dumneavoastrd pentru
recomandari sau sunati la urgenta.

Daca aveti intrebari suplimentare cu privire la utilizarea acestui medicament, adresati-va medicului
dumneavoastra sau farmacistului.

4. Reactii adverse posibile
Ca toate medicamentele, acest medicament poate provoca reactii adverse, cu toate ca nu apar la toate
persoanele.

Reactiile adverse depind, de obicei, de doza si de durata tratamentului cu metotrexat. Cu toate acestea,
reactiile adverse severe, care pot duce la intreruperea sau oprirea definitiva a tratamentului pot aparea
chiar si la doze mici.

Reactiile adverse pot apdrea 1n orice moment in timpul tratamentului. Cele mai multe reactii adverse
sunt reversibile, daca sunt diagnosticate din timp.

Reactiile adverse nu sunt Intotdeauna complet reversibile dupd oprirea definitiva a tratamentului cu
metotrexat.

Cu toate acestea, unele dintre reactiile adverse severe mentionate mai jos pot duce la moarte subita in
cazuri foarte rare.

Existd, de asemenea, riscul ca anumite reactii adverse sd apard dupa un timp. Va rugam sa discutati
cu medicul dumneavoastra.

Spuneti imediat medicului dumneavoastra daca prezentati oricare dintre urmatoarele
simptome, deoarece acestea ar putea fi semne ale unei reactii adverse grave, care poate pune viata in
pericol. Medicul dumneavoastra poate decide sa va opreasca tratamentul.

e inflamare a plaméanilor (manifestarile care pot aparea sunt stare generald de rau, tuse uscata,
iritativa, respiratie dificild, respiratie dificild in repaus, durere 1n piept sau febrd). Frecvente



e climinare de sadnge prin scuipat sau expectoratie (s-au raportat cazuri la utilizarea tratamentului
cu metotrexat la pacienti cu boli reumatologice preexistente). Frecvenfa necunoscutd

e Reactii severe pe piele (sindrom Stevens-Johnson, necroliza epidermica toxica, eritem polimorf):
manifestari cu pete rosii pe corp, uneori, cu vezicule in centru. Aceste reactii la nivelul pielii sunt
asociate, In general, cu stare de rau si febra. Eruptiile la nivelul pielii se pot agrava si se pot
transforma in descuamare sau rani la nivelul pielii, care pot pune viata In pericol. Medicul
dumneavoastra va va opri tratamentul cu metotrexat In aceste cazuri si nu-l va mai prescrie
niciodata. Mai putin frecvente

e reactie alergicd severa (reactie anafilactica): desi foarte rar, este posibil sa apara o eruptie brusca
cu mancarimi ale pielii (urticarie), umflarea mainilor, picioarelor, gleznelor, fetei, buzelor, gurii
sau gatului (care poate provoca dificultéti la inghitire sau respiratie), cddere bruscad a tensiunii
arteriale si pierdere a constiintei. Mai putin frecvente

e Necroza acuta a ficatului; degenerare acuta a ficatului; insuficienta hepatica, cu simptome ale
afectarii ficatului, cum sunt ingdlbenirea pielii si albului ochilor (icter), urind inchisa la culoare,
greatd, varsaturi, poftd de mancare scazutd, durere in partea dreaptd a abdomenului si mancéarime.
Foarte rare

e Simptome ale afectarii rinichilor, cum sunt umflare a mainilor, gleznelor si picioarelor sau scadere
a volumului de urind sau absenta urindrii — acestea pot fi simptome ale insuficientei renale. Mai
putin frecvente

e Dureri in zona stomacului (partea superioara a abdomenului), greatd, varsaturi sau febra; acestea
ar putea fi cauzate de o inflamatie a pancreasului. Mai putin frecvente

e Ulceratii dureroase ale gurii, durere severa in abdomen, febra, greata, varsaturi, diaree severa,
sange in scaun sau deregldri ale functiei intestinale deoarece acestea ar putea fi semne de
complicatii grave la nivelul tubului digestiv, de exemplu, ulcere (mai putin frecvente) sau
perforatie la nivelul intestinelor. Frecvenfa necunoscuta

e Simptome asociate cu un cheag de sange (eveniment tromboembolic), cum sunt durere sau
senzatie de apdsarea in piept, durere la nivelul bratelor, spatelui, gitului sau maxilarului,
dificultati la respiratie, amorteald sau slabiciune intr-o parte a corpului, dificultate de vorbire si
ameteli. Rare

e Tuse, durere in piept, scurtare brusca a respiratiei sau tuse cu sange; acestea pot fi simptome ale
unei embolii pulmonare (cheag de sange in plamani). Rare

e Febra, durere in gat, ulceratii la nivelul gurii, stare generald de rau si epuizare, sdngerari din nas
sau vanatdi sub piele- acestea ar putea fi semne cad maduva osoasd nu functioneaza bine —
pancitopenie. Frecvente

Metotrexatul poate determina o reducere a numarului de celule albe din snge, iar rezistenta la infectie
poate scadea. Dacd prezentati o infectie cu simptome precum febrd si deteriorarea grava a starii
generale sau febra cu simptome locale de infectie, cum ar fi dureri de gat/dureri de faringe/ulceratii
ale gurii, trebuie sa va adresati imediat medicului dumneavoastrd. Vi se va efectua un test de sange
pentru a se verifica posibila reducere a globulelor albe din sdnge (agranulocitozd). Frecvente

Au fost raportate, de asemenea, urmatoarele reactii adverse:

Foarte frecvente: afecteazd mai mult de 1 utilizator din 10

Frecvente: afecteaza 1 panad la 10 utilizatori din 100

Mai putin frecvente: afecteaza 1 pana la 10 utilizatori din 1000

Rare: afecteaza 1 pana la 10 utilizatori din 10000

Foarte rare: afecteazd mai putin de 1 utilizator din 10000

Frecventa necunoscuta: frecventa nu poate fi estimata din datele disponibile

Foarte frecvente:



Scaderea numarului de celule albe din sange (leucocitopenie) si ale numarului de trombocite
(trombocitopenie)

Dureri de cap, senzatie de invartire (vertij)

Tuse

Pierderea apetitului, diaree, stomatitd ulcerativa (ulceratii ale gurii), in special n primele 24-48
ore dupa administrarea metotrexatului), greata, varsaturi, dureri abdominale

Cresterea valorilor enzimelor hepatice

Caderea parului

Excretie scazutd a creatininei (poate fi detectatd printr-un test efectuat de un medic si este un
semnal pentru afectarea functiei renale)

Oboseala, stare generala de rau.

Frecvente

Zona zoster (herpes zoster)

Modificari ale numarului de celule rosii din sange (anemie)

Somnolenta, senzatie de amortire, furnicaturi

Ochi rosii, inflamati (conjunctivitd)

Eruptii la nivelul pielii, roseata, mancarime, sensibilitate crescutd a pielii la lumina soarelui,
ulceratii la nivelul pielii

Mai putin frecvente

Risc mai mare de infectii din cauza sistemului imunitar suprimat

Un anumit tip de cancer numit limfom, care ar putea disparea dupa oprirea tratamentului cu
metotrexat

Reactii alergice care se pot agrava

Deprimarea sistemului imunitar

Diabet zaharat

Depresie

Paralizie pe o parte a corpului;

Confuzie

Inflamatie a vaselor de sdnge (vasculitd), vasculita alergica

Formare de tesut cicatriceal la nivelul plamanilor (fibroza pulmonara), lichid in jurul plamanilor
(efuziune pleurald)

Ulcere gastrointestinale si sdngerari

Afectare a ficatului (hepatotoxicitate), degenerare grasa, fibroza (crestere a tesutului conjunctiv),
ciroza (transformarea tesutului, cu inlocuirea structurilor normale ale ficatului), scadere a valorii
albuminei serice (un tip de proteine din sdnge)

Reactii toxice severe: formarea de grupuri de vezicule pe piele care seamana cu herpes (eruptii
herpetiforme)

Urticarie, Inchidere la culoare a pielii, umfldturi sub piele (noduloza), vindecare incetinita a
ranilor

Dureri articulare sau musculare, oase fragile (osteoporoza)

Inflamatie si ulceratii ale vezicii urinare (eventual cu sange 1n urind); probleme cu golirea vezicii
urinare, urinare dureroasd, cantitate mica de urind sau absenta urinei

Malformatii ale fatului

Inflamatie si ulceratii ale vaginului

Febra

Rare:

Infectia sdngelui cu bacterii (sepsis) care poate fi letala
Anemie asociatd cu celulele rosii din sange marite (anemie megaloblastica)
Modificari ale dispozitiei, tulburari tranzitorii de perceptie



Paralizie, probleme de vorbire, afectare a substantei albe a creierului (leucoencefalopatie)
Tulburari de vedere (pot fi severe); cheaguri la nivelul venelor retinei (tromboza retiniand)
Tensiune arteriala mica (hipotensiune arteriala)

Faringita (inflamatie n gat), stop respirator

Inflamatie a tractului digestiv, gingii inflamate, scaune inchise la culoare sau negre

Inflamatie a ficatului (hepatita)

Acnee, vanatai, inchidere la culoare a unghiilor, cadere a unghiilor

Fractura de stres

Crestere a valorilor ureei, creatininei si acidului uric in sange (semne de probleme renale),
crestere a valorii azotului ureic din sange (azotemie)

Avort

Modificari ale ciclului menstrual si scadere a producerii de spermad, care revin la normal dupa
sfarsitul tratamentului.

Foarte rare

Inflamatie a ficatului cauzatd de virusul herpes (hepatitd herpes simplex)

Infectii fungice (histoplasmoza, criptococoza, infectii cu Pneumocystis jirovecii), infectii virale
(infectii cu citomegalovirus, inclusiv pneumonie), herpes simplex diseminat, infectii bacteriene
(nocardioza)

Anemie provocatd de formarea insuficienta a celulelor rosii din singe (anemie aplasticd),
reducerea numarului de celule albe din sange (eozinofilie, neutropenie), ganglioni limfatici
mariti (partial reversibil), crestere necontrolata a numarului limfocitelor

Numar scazut de anticorpi in sange (hipogamaglobulinemie)

Slabiciune musculara si durere la nivelul bratelor si picioarelor, gust metalic, meningita aseptica
acutd cu simptome cum sunt dureri de cap severe, febra, greatd, varsaturi si pierdere a constientei,
meningism (iritare a membranelor creierului cu simptome precum rigiditatea cefei, durere de
cap, sensibilitate crescuta la lumina), deteriorare/afectare a nervilor cranieni, amorteald, scaderea
sensibilitatii

Umflare in jurul ochiului, inflamatie a pleoapelor, crestere a producerii de lacrimi, sensibilitate
crescuta la lumina, orbire tranzitorie, pierdere a vederii

Inflamare a invelisului inimii (pericardita), lichid intre inima si pericard (invelisul inimii), acest
lichid pune presiune asupra inimii (tamponada)

Afectare cronicd a structurii pulmonare, reactii similare astmului bronsic, inclusiv tuse,
probleme la respiratie, rezultate anormale ale testelor functiei pulmonare

Varsaturi cu sange

Infectie a foliculilor de par (furunculoza), marire vizibila si de duratd a capilarelor de sub piele
(telangiectazie), inflamatie a patului unghiilor

Sange in urina, eliminare crescuta a proteinelor in urina

Moarte a fatului

Formare a unui numar scazut de ovule si spermatozoizi, infertilitate, pierdere a apetitului sexual,
impotenta, secretii vaginale, marire a sanilor la barbati (ginecomastie).

Cu frecventa necunoscuta

Pneumonie, reactivare a hepatitei B, agravare a hepatitei C

Afectare a sistemului nervos (neurotoxicitate), inflamatie a membranei cerebrale (arahnoidita),
paralizie a picioarelor (paraplegie), stupoare, afectarea coordonarii, echilibrului si vorbirii
(ataxie), dementa, crestere a presiunii lichidului cefalorahidian cu simptome cum sunt durere de
cap, greatd, varsaturi, confuzie

Tuse cu sange, pacientul scuipa sange - hemoragie la nivelul alveolelor pulmonare (s-au raportat
cazuri la utilizarea tratamentului cu metotrexat la pacienti cu boli reumatologice preexistente)
Scurgeri de sdnge din nas (epistaxis), dureri in cutia toracica, deficit de oxigen (hipoxie)
Deficit de oxigen (hipoxie)



- Inflamare a peritoneului fard infectie (Peritonita neinfectioasd), inflamatie a limbii

- Reactie la medicament cu eruptii pe piele la nivelul intregului corp si crestere a numarului de
eozinofile (un tip special de celule sanguine) in sange (sindrom DRESS), inflamatie a pielii,
dermatita exfoliativa (decojire a pielii)

- Osteonecroza (distrugerea osului) a mandibulei

- Pierdere a functiei vezicii urinare si organelor sexuale (disfunctie urogenitald)

- frisoane

- umflaturi (edem)

Raportarea reactiilor adverse

Daca manifestati orice reactii adverse, adresati-va medicului dumneavoastra sau farmacistului.
Acestea includ orice posibile reactii adverse nementionate in acest prospect. De asemenea, puteti
raporta reactiile adverse direct prin intermediul sistemului national de raportare, ale carui detalii sunt
publicate pe web-site-ul Agentiei Medicamentului si Dispozitivelor Medicale: www.amdm.gov.md
sau e- mail: farmacovigilenta@amdm.gov.md

Raportand reactiile adverse, puteti contribui la furnizarea de informatii suplimentare privind siguranta
acestui medicament.

5. Cum se pastreaza Metotrexat-BP
Nu lasati acest medicament la vederea i indeméana copiilor.
A se pastra la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina si umiditate..

Nu utilizati acest medicament dupa data de expirare inscrisa pe ambalaj dupa EXP. Data de expirare
se referd la ultima zi a lunii respective.

Nu aruncati niciun medicament pe calea apei sau a reziduurilor menajere. Intrebati farmacistul cum
sa aruncati medicamentele pe care nu le mai folositi. Aceste masuri vor ajuta la protejarea mediului.

6. Continutul ambalajului si alte informatii

Ce contine Metotrexat-BP

Substanta activa este metotrexat. Un comprimat confine metotrexat 2,5 mg.

Celelalte componente sunt: amidon de porumb, dioxid de siliciu coloidal anhidru, lactoza monohidrat,
stearat de magneziu, celuloza microcristalina.

Cum arata Metotrexat-BP si continutul ambalajului
Comprimate rotunde, biconvexe de culoare galben deschis sau galben, cu incrustatia “BP” pe una din
fete, pot contine pigmentatii de la culoarea galben pana la rosu.

Cutie cu 3 blistere din PVC/ALl a cate 10 sau 20 comprimate.

Detinatorul certificatului de inregistrare si fabricantul

Detinatorul certificatului de inregistrare

SC Balkan Pharmaceuticals SRL

str. Industriald, 7/A, MD-2091, or. Singera, Republica Moldova
e-mail: office@balkanpharmaceuticals.com

Fabricantul


mailto:office@balkanpharmaceuticals.com

SC Balkan Pharmaceuticals SRL
str. Industriald, 7/A, MD-2091, or. Singera, Republica Moldova

Acest prospect a fost aprobat in iulie 2025

Informatii detaliate privind acest medicament sunt disponibile pe site-ul Agentiei Medicamentului si
Dispozitivelor Medicale (AMDM) http://nomenclator.amdm.gov.md/



