SCHERING

< Natele

polivitaminico
e poliminerais

Informacgao importante! Leia com atengao!
Forma farmacéutica:

capsula gelatinosa

Apresentagao:

Cartuchocontendo blister com 28 capsulas gelatinosas

Uso Adulto
Composigao:
Componentes Quantidade % de IDR (*)
por cpsula para gestantes
Retinol (como palmitato) (vit. A) 2664 Ul 99,9
Colecalciferol (vit. D) 400UI 100
Acetato de tocoferol (vit. E) 10,00 mg 100
Acido ascérbico (vit. C) 70,00 mg 100
Tiamina (como mononitrato) (vit. B1) 3,00 mg 200
Riboflavina (vit. B2) 3,40mg 2125
Nicotinamida 17,00 mg 100
Cloridrato de piridoxina (vit. B6) 4,00 mg 1818
Acido félico 0,60 mg 150
Cianocobalamina (vit. B12) 2,20 mcg 100
Ferro (como fumarato ferroso) 30,00 mg 100
Zinco (como 6xido de zinco) 15,00 mg 100
Calcio (como carbonato de calcio) 125,00 mg 10,42

(*)IDR = Ingestao diaria recomendada

Excipientes: Sleo/de soja, glicerideos de acidos graxos saturados,
lecitina de soja; gelatina; mistura de sorbitol/glicerina, dgua
destilada, metilparabeno, propilparabeno, didxido de titanio, 6xido de
ferro preto.em suspensao, dxido de ferro vermetho em suspensao

Informagdes ao paciente:

Antes de iniciar o uso de um medicamento, é importante ler as
informagdes contidas na bula, verificar o prazo de validade, o
contelido e a. integridade da embalagem. Mantenha-a bula do

produto sempre em maos para qualquer consultaique se faca
necessaria.

Agao esperada do medicamento:

Natele® é.indicado para suprir as necessidades de vitaminas'e
minerais durante a'gravidez e lactagdo, periodos de grande atividade
fisioldgica, nos.quais ocorre aumento das necessidades nutricionais
didrias,

Cuidados de armazenamento:

0 medicamento dever.ser mantido em temperatura <ambiente
(temperaturaentre 15°Ce 30 °C). Proteger da umidade:

Prazo de validade:

Ao adquirir um medicamento confira.sempre o prazo de validade
impresso na embalagem externa.do-produto.

Nunca use medicamento com prazo de validade vencido.

Cuidados de administragao e modo de usar:

Siga a_orientacao do seu médico) respeitando sempre os hordrios, as
doses e a duracao do tratamento, pois 0'nao-cumprimento pode
ocasionar falhas na.obtencao dos resultados.

Tome uma capsula'de Natele®ao dia, com ou sem alimentas, ou a
critério médico.

Interrupgao do tratamento:
N3o interrompa o tratamento’sem o conhecimento do seu médico.

Reagoes adversas:

Informe seu.médico.sobre o aparecimento de reacoes desagraddveis, Em
casos pouco freqiientes pode ocorrer obstipagao intestinal.

TODQ-MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

Ingestdo concomitante com outras substancias:

Informe seu méedicosobre qualquer medicamento que estejausando, antes
doinicio ou durante o tratamento.

Contra-indicagoes:

Natele® estd contrasindicado_nos. raros casos de historia de_alergia
comprovada a qualquer umdos componentes de sua formulaggo.

Precaugodes:

Pode ocorrer sensibilizacdo alérgica apds administracao, por via oral ou
parenteral, de qualquer um-dos componentes do produto.

Natele® ndo € indicadospara o tratamento de anemia perniciosa.

Natele®ndo deve ser-utilizado em pacientes_portadores de.
hipervitaminose A efou D, insuficiéncia renal, hemossiderose,
hipercalcemia e hipercalcitiria.

Natele® ndo deve ser utilizado por periodos prolongados apds a gravidez
e/ou lactagao.

NAO TOME REMEDIO SEM.O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO.
PODE SER PERIGOSO PARA A SAUDE.

Informagdes técnicas:
Caracteristicas:

As vitaminas, ferro e sais'minerais presentes na formulacao de
Natele® fornecem a necessaria suplementacao dietética requerida
durante o periodo pré-gestacional, de gestacdo e lactagdo. Natele® €
bem tolerado e pode ser administrado a qualquer hora, com ot 'sem
alimentos, sem prejuizo da absor¢aeide qualquer,um dos seus
componentes.

Propriedades Farmacoldgicas:
» Vitamina A

Antes da absor¢ao,avitamina A deve ser convertida em.retinol.-Mais
de 90% do retinol da dieta é encontradoyna forma de‘ésteres,
geralmente o palmitato de retinila./A absorcdo de retinol ocorre no
intestino delgado. A maior parte do.retinol-€ reesterificada,
principalmente em palmitato, no interior das células absortivas do
intestino delgado e, em“seguida;-€ incorporada nos quilomicrons. O
retinol também pode ser_absorvido diretamente na circulacdo e é
transportado pela-proteina ligadora de retinol (RBP) no plasma: O
processo, desde a ingestao até a secre¢ao, demora cerca de 5 horas.
Aproximadamente 90% da vitamina A armazenada no organismo
encontra-se no figado.

0 metabolismo da vitamina A nao parece ser consideravelmente
afetado durante a gravidez. Avitamina A é transferida da mae para-o
embrido através da placenta. No sangue fetal, as concentragdes de
vitamina A sao aproximadamente metade das encontradas na.mae. A
vitamina A€ excretada com o leite materno, urina e'fezes. Sob
condigdes normais, nao € possivel recuperar na‘urina humana
nenhuma quantidade de retinol inalterado:

Doses menores que 10.000 Ul de vitamina A, administradas durante-a
organogénese, nao sao teratogénicas e apresentam efeitos protetores
gerais para anormalidades congénitas. Dessa forma, a
suplementacao no periodo pré-gestacional, com preparagdes
vitaminicas.contendo doses inferiores a 10.000 Ul de vitamina A, é
segura e importante na prevengdo primaria de importantes
ahormalidades congénitas.

» Vitamina D

Avitamina D da dieta e-a sintetizada pela pele necessitam da ativacao
de seu metabdlito principal, o calcitriol, para se tornarem
biologicamente ativas.:A pele tem a excelente_capacidade de produzir
vitamina De proporciona ao organismo 80'a 100% desuas necessidades

devitamina D.

A primeira_etapa daativacao davitamina D ocorre nofigado, onde o
colecalciferol é hidroxilado, formando o 25-hidroxicolecalciferol: Esse
composto.entra ha circulagao, onde é transportado pela globulina
que-se(liga‘a vitamina D. A ativacao finalem calcitriol ocorre
principalmente nos rins, assim como na placenta; decidua e
macréfago. O calcitriol proporcionaa formacao da proteina de
ligagao com o calcio no citoplasma-das-células epiteliais do intestino.
As vitaminas'D, e D, s@o absorvidas pelo intestino delgado. A
vitamina D.circula ho.sangue ligada a alfa-globulina especifica:
Apresenta meia-vida de 19 a 25 horas. O calcitriol.tem meia=vida de 3
a'5 dias, sendo que 40% da dose administrada-€ excretada durante os
10-dias-seguintes. A via de excrecao principal é-a'bile. Uma pequena
porcentagem da dose é encontrada na urina,

» Vitamina E

E necessatio Gue a bile'seja absorvida na porcao proximalido trato
intestinal. A absor¢do-€ aumentada pela gordura. Durante a-lipglise
dos quilomicrons, pouca vitamina E € distribuida para os tecidos. As
fragoes-combinadas de HDL e LDL contém cerca de 90%.de toda a
vitamina E sérica. Além do figado, a@.-TTP é expressa em parte do
cérebro, na retina e, em pequena quantidade, nos linfécitos e
fibroblastos. No Utero, sua expressaa ¢\importante para fornecer
vitamina E para a regido trofobldstica da placenta. O local de
armazenamento principal € o tecido adiposo. A vitamina E € pouco
distribuida através-da placenta. Cerca de 70% do'metabolismo-da
vitamina E € realizado pelo figado. Entre seus:metabdlitos estao os
glictronideos do &cido tocoferdnico. Setenta a 80% da excrecao da
vitamina E é feita pela bile no perfodo de uma'semana. A excregao
renal é muito lenta.

» Vitamina B1

A absorcao da tiamiha'ocorre no trato gastrintestinal através do
transporte ativo-dependente do sédio.A difusdo passiva tambem
ocorre, em concentragcdes mais altas. A biodisponibilidade oral da
tiamina € de 5,3%. A absorcao maxima didria é de 8 a 15 mg. A
tiamina é distribuida ao cérebro, liquido espinhal, coracao, rins,
figado e musculos. O metabdlito ativo €0 pirofosfato de tiamina. Em
niveis dietéticos, a tiamina € distribuida completamente nos tecidos,
com pequena excrecao na urina. Em doses farmacoldgicas; o excesso
de tiaminaé excretado na urina como tiamina ou pirimidina; A
tiamina é exCretada com o leite materno.

» Vitamina B2

Aviboflavina é rapidamente absorvida a partir do intestino delgado
proximal através do mecanismo de transporte de saturagao, que
envolve a conversao enzimatica da.riboflavina em flavina
mononucleotideo. Os sais biliares-melhoram a absorcao em
individuos normais.)A'meia-vida média inicial é delcerca de 1,4 hora e
a meia-vida terminal é de 14 horas. A riboflavina distribui-se
amplamente em todos os tecidos, porémi, as.concentragoes sao baixas
e as quantidades armazenadas sao pequenas. O metabolismo da
riboflavina ocorre na parede intestinal e seus-metabdlitos ativos sdo a
flavina mononucleotideo e a flavinaiadenina dinucleotideo. Em
virtude da sintese da riboflavina‘pelas bactérias intestinais, sua
excregao nas fezes excede as quantidades ingeridas-apds



administracdo didria. A excrecdo renal ocorre-em 12% dos adultos.
Também é excretada com o leite materno; em quantidades
proporcionais a ingestao.didria, em mulheres com estado(nutricional
deficiente:

» Niacina

A concehtragao de pico apés administragao oral ocorre.em 1 a 4
horas. A'niacina e a nicotinamida sao absorvidas rapidamente em
todas as porgdes do trato intestinal. A meia-vida de eliminagao é de
10 horas. A niacinamida, metabdlito da niacina, é distribuida
rapidamente @ todos os tecidos. As concentragdes no fetosao mais
altas do que as concentracdes na mae.

Aniacinamida é formada in vivo através do metabolismo da niacina e,
posteriormente, é metabolizada no figado. Os metabélitos ativos sdo
anicotinamida adenina dinucleotideo (NAD) e-o fosfato de
nicotinamida adenina dinucleotideo (NADP):

A sintese da niaciha a partir do-triptofano requer as vitaminas B1, B2
e B6, que podem se autolimitar na dieta.

A niacinamida e seus metabdlitos sao excretados-naurina. Em'doses
fisioldgicas; quantidades pequenas de niacinamida sao recuperadas;
porém, 6 componente urinario principal, apds altas doses, € a
niacinamida inalterada. Provavelmente, a niacinamida é excretada
Com o leite materno, como ocorre com a niacina.

» Vitamina B6

0 tempo para-atingir concentracao de pico apds dose-oral'é'de 1,25
hora.E boa a absorgao através da via oral. A piridoxina, o piridoxal e
a piridoxamina’sao absorvidos rapidamente ho‘jejuno. Esses
compostos:sao capturados pelo figado através da circulagao éntero-
hepatica. O fosfato de piridoxal é a forma principal de vitamina B6
(pelo menos 60%) em circulagao e esta ligado a albumina. Os locais
de distribuigdo da vitamina sdo o figado'e os musculos. Os mdscutos
constituem-o(sitiode armazenamento principal. Os locais(de
metabolismo sao-os eritrdcitos e o figado. A taxa decexcrecao.refial da
piridoxina é de"35-a 63% e a biliar € de 2%. Ocotrre excrecdo,com o
leite materno. A meia-vida de eliminacao-€'de'15 a 20 dias.

» Vitamina B12

Ap6s injecao intramuscular ou subcutanea de cianocobalamina, sao
atingidos niveis maximos em 0,5 a 2 horas. A concentragao
terapéutica-do farmacoem adultos sadios € de 200 a 900 pg/ml. A
vitamina B12 deve ser hidrolisada para se tornar ativa. Essa hidrdlise
ocorre no estdmago pelos dcidos gastricos ou-no intestina pela
digestao da'tripsina apds consumo de alimentos deorigem animal. A
absargao oral da vitamina B12 € pequena, tornando-necessaria a
presenca de um fator gastrico intrihseco para.a‘sua absorgao. O
complexo fator intrihsico-vitamina B12'é absorvido no ileo na
presenca de calcio.-Para o'transporte ileal da vitamina B12; sao
necessarios o fator intrinseco, a bile e o bicarbonato de sédio. A
vitamina-B12 liga-se a transcobalamina Il no plasma; uma beta-
globulina; € esse complexo € transportado aos tecidos, como o figado,
medula ¢ssea, glandulas enddcrinas e rins. Observa-se
atmazenamento de até 90% no figado (1 a 10 mg), onde a vitamina é
armazenada na forma de coenzima ativa'com um indice de
renovacao de 0,5a 8 pg/dia. Estima-se-que a necessidade didria
minima devitamina B12'seja de 1 pg. Cerca de 50 a 98% 'da dose de

vitamina B12-intramuscular ou subcutanea é excretada inalterada na
urina:

» Acido félico

Apds administragdo oral ou intravenosa, sdo observadas
concentragdes de 15 a.400.ng/ml de dcido fdlico. O tempo para
alcancar concentragao-maxima apds administracao oral-é de 60'a-90
minutos.

0 4cidofdlico é absorvido através de um processo mediado por
transportador, principalmente-na porgao proximalido intestino
delgado. E pequena a absorcao nojejuno distal e, no fleo distal é
praticamente ausente, A biodisponibilidade oral € de 76 a 93%:
Parece que a-gravidez reduza absorcao do acido félico. Apds
absorgao; o folato e seus derivados sdo rapidamente distribuidos, para
todos os tecidos do organismo. Os derivados do folato ligam-se as
proteinasplasmaticas. Cerca de 50% sao distribuidos para o figado.
Cercatde 30% sao excretados pelos rins. Aiexcrecao'pode ocorrer
através da bile e com o leite materno., Durante a gravidez, cerca de
0,05 mg/dia de &cido félico € excretado com o leite materno. Até 0,1
mg/dia de acido folico é excretado com o leite materno, o que infere
na necessidade de uma ingestao maior de acido félico.do que o
recomendado, durante esse periodo. A administragao deacido.folico
no periodo pré-gestacional (pelo menos um més antes e-durante os 3
primeires meses de gravidez) reduz a incidéncia de defeitos do tubo
neural, como espinha bifida, anencefalia e'onfalocele.

» Vitamina C

Os niveis terapéuticos séricos sao 0,4 a 1,5 mg/dL. Ocorre
concentracao maxima em-2 a 3 horas apds a ingestao. Empacientes
com funcao renatnormal nao sao atingidos niveis téxicos, uma.vez
que 0 excesso de Vitamina € excretado na urina. A ingestao.didria de 5
a 10 mg.de dcido ascérbico properciona uma reserva-corporal total de
600 a 1000 mg de ascorbato. "0 consumo de 60 mg de &cido ascérbico
por dia mantém concentragoes plasmaticas de cerca de 0,8 mg/dLea
reserva corporal total se mantém em torno de 1500 mg. O dcido
ascrbico € absorvido rapidamente pelo intestino através<de um
processo que'depende.de energia. Quando a vitamina'C é
administrada em dose oral Unica, a absorgado se reduz para75% com
1 grama e para 20% com 5 gramas. O dcido ascdrbico é encontrado
no plasma e se distribui difusamente nas células do organismo. As
concentracdes de vitamina nos leucdcitos sao consideradas
representativas das concentragdes teciduais. O dcido ascrbico é
excretado com o leite' materno.

» Ferro

0 tempo para(atingir concentragao maxima apds administragao oral
de sulfato ferroso € de 2 horas. A taxa de incorporagao.de ferro a
hemoglobina € similar na administracao oral e parenteral de ferro. O
alimento diminui a absor¢ao de ferro.em40 a 50%, sendo que os
produtos ldcteos e.os antidcides tém efeito mais importante. A
vitamina C em-doses de-até.um grama pode aumentar a absor¢ao do
ferro em 10%.'A"absofcao-depende do tipo de sal, da guantidade
administrada, do esquema posoldgico e da quantidade de fetro
armazenado. Individuos com armazenamento normal de:ferro
absorvem 10 a 35% da dose oral;.enquanto aqueles.com deficiéncia
de ferro absorvem niveis de. 80 a 95%.'Na administracdo

intramuscular, a absorgdo-é maior que 60%. Na gravidez, o indicede
absorcao é.de 20 a30% e pode atingir 40% no-final da gestacao.\0
ferro € absorvido na porgdo superior do intestino delgado,
principalmente no duodeno, através de um processo ativo. Somente
tracos de ferro ndo metabolizado'sao excretados nos rins e fezes.
Cerca de 0,6 mg de ferra ¢ excretado diariamente pelo ser humano.
Com a suplementacao;-o ferro-excretado com o leite materno atinge
cerca de 0,25 mg/dia durante lactagao normal. A meia-vida de
eliminacdo é 6 horas.

» Zinco

A-biodisponibilidade oral do sulfato-de zinco|é.de 20 a 30%. O acetato
de zinco é melhor absorvide do ‘que.o dxido-de zinco, em uma
variacao ampla de pH, sendo preferido para a reposicao em pacientes.
com hipocloridria ou acloridria, Os principais locais de
armazenamento do zinco:sao os musculos esqueléticos, a pele, o
cabelo, as.unhas, os.espermatozdides, a cordide do olho e o pancreas.
(22) Aviaprincipal de excregao do zinco é:0 duodeno € 0 ileo, com
umataxa de 67 %. A excregao € influenciada pelos niveis de nitrogénio
e fésforo na dieta. A taxa de excrecao renal é'de 2%. O zinco é
excretado com o leite materno.

» Célcio

A concentracdo plasmatica-média do calcio é de cerca de 9,4%, com
variagao entre 9 e10mg%, o que € equivalente a 2,4 mM/L. A
regulagao do nivel plasmético de célcio-€ realizada pelo hormdnio
paratirdideo. O calcio estd presente/no plasma em trés formas. Cerca
de 41% (1 mM/l) é encontrado ligado a-protefnas plasmaticas, de
modo que nao ocorre difusao-através.da’ membrana capilar. O calcio
somente entra no organismo através do intestino. Com a ingestaode
800 mg de célcio, a absorgaointestinal é de 350 mg, a secre¢do nos
sucos gastrintestinais'€de 190 mg e a absorcao final em relacao-a
secrecdo €. de 170 mg: A vitamina D exerce um papel importante na
absorgdo do calcio pelo intestino.

A'eficiéncia da absorgao de calcio é'inversamente proporcional ao
consumo do mesmo.

Cerca de 83% do calcio éexcretado diariamente nas fezes. O restante
é excretado pela urina. Quase'todo o calcio (98%) do filtrado
glomerular é reabsorvido no tibulo proximal.e nos ramos
ascendentes da alga de Henle. A eficiéncia da‘reabsorcao € reguitada
pelo'paratormdnio. A ingestdo e absarcao contribuem somente com
25% da variacao do equilibrio.decdlcio, enquanto que a perda
urindria contribui com cerca-de 50%.

Indicagdes:

Natele® é um suplemento vitaminico-mineralindicado.para uso
durante o-periodo pré-gestacional, de gravidez e lactagao.

Contra-indicagdes:

Natele® estd contra-indicado nos raros casos de histéria de
hipersensibilidade comprovada a qualquer um dos componentes.
de sua formulagao:

Precaugdes:

Pode ocorrersensibilizagio alérgica apés administragdo por via
oralou parenteral de L um dos comp tes do produto.

Natele® nao € indicado para o tratamento de anemia perniciosa e
nao deve ser utilizado em pacientes portadores.de
hipervitaminose A e/ou D, insuficiéncia renal;-hemossiderose,
hipercalcemia e hipercalcitiria.

Natele® ndo deve ser utilizade por periodos prolongados apds a
gravidez efou lactagao.

Interacoes medicamentosas:

As formulagdes contendo ferro ndo-devem ser utilizadas com
tetraciclinas, pois um componente pode-impedir a absor¢ao do
outro. Se for realmente necessario o'uso concomitante, deve-se
respeitarumrintervalo-minimo de 2 horas entre a administragao
dos medicamentos. Natele® nado deve ser administrado em
pacientes com doenga de Parkinson que estao utilizando
levodopa.

Reagdes adversas:

Natele® é/bein. tolerado. Em casos pouco freqgiientes pade ocorrer
obstipagao-intestinal.

Posologia:

Ingerir uma capsula de Natele® ao'dia, com'ou sem alimentos, ou a
critério médico.

Superdose:
Emicaso de'ingestao inadvertida ou acidentalde umaquantidade de
capsulas acima do indicado, deve-se procurar imediatamente
orientagao médica.
SIGA CORRETAMENTE O MODO DE USAR; NAO DESAPARECENDO 0S
SINTOMAS PROCURE ORIENTAGAO. MEDICA.
Lote, data de fabricacao e validade: vide cartucho.
Produzido por:
Catalent Brasil Ltda. - Sorocaba - SP
Embalado por:
Bayer S.A. - S3o Paulo - SP
MS-1.0020.0112
Farm. Resp.: Dr. Paulo Camossa
CRF-SR n° 15927
Schering do Brasil, Qul’mica e Farmacéutica Ltda:
Rua Cancioneiro de Evora, 255/339/383
Santo.Amaro - 04708-010 - Sdo Paulo+ SP
www.schering.com.br
C:N.PJ. n°®56.990.534/0001-67
Industria Brasileira
Atendimento ‘ao Consumidor 08007021241
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