ANEXO |

RESUMO DAS CARACTER BTICAS DO MEDICAMENTO



V' Este medicamento est&sujeito a monitorizagg adicional. Isto irépermitir uma répida identificaggh
de novas informag®s de seguranG. Pede-se aos profissionais de satde que notifiquem quaisquer
suspeitas de rea@®s adversas. Para saber como notificar reagi®s adversas, ver secGo 4.8.

1. NOME DO MEDICAMENTO

Ondibta 100 unidades/ml soluG injetével em caneta précheia

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA

Cada ml contém 100 unidades de insulina glargina* (equivalente a 3.64 mg).

Cada caneta précheia contén 3 ml de soluG injetével, equivalente a 300 unidades.

*A insulina glargina éproduzida através de tecnologia de DNA recombinante, em
Escherichia coli.

Lista completa de excipientes, ver secG 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Solucg injeté&vel em caneta précheia (VitaClick)

SolucG transparente e incolor.

4.  INFORMACOES CL NICAS

4.1 Indicactes terapéuiticas

Para o tratamento da diabetes mellitus em adultos, adolescentes e criangas a partir dos 2 anos.
4.2 Posologia e modo de administracgo

Posologia

Ondibta contén insulina glargina, um and&ogo da insulina com uma ag& de duragg prolongada.
Ondibta deve ser administrado uma vez por dia a qualquer hora, mas amesma hora todos os dias.

O regime posoldyico (dose e hora da dose) deve ser ajustado individualmente. Nos doentes com
diabetes mellitus tipo 2, Ondibta pode também ser administrado em combinagi® com medicamentos
antidiabéicos orais.

A poténcia deste medicamento esté&definida em unidades. Estas unidades s& exclusivas para a
Ondibta e n& s& as mesmas que as Ul ou as unidades utilizadas para exprimir a potécia dos outros
andogos da insulina (ver secG 5.1).

Populac®s Especiais

Populagdo idosa (> 65 anos)
Em idosos, a deterioracg progressiva da fung renal pode levar a uma reduGi estével das
necessidades de insulina.

Compromisso renal
Em doentes com compromisso renal, as necessidades de insulina podem estar diminu mas, devido ao
metabolismo da insulina reduzido.



Compromisso hep&tico
Em doentes com compromisso hepdico, as necessidades de insulina podem estar diminu ©as, devido &
capacidade reduzida para gliconeogénese e ao metabolismo de insulina reduzido.

PopulaGio pedi&rica
o Adolescentes e criangas com idade igual ou superior a 2 anos
A seguranc e efic&ia de Ondibta em adolescentes e criancas de idade igual ou superior a 2 anos foi
estabelecida (ver secG 5.1). O regime posoldgico (dose e hora da dose) deve ser ajustado
individualmente.

. Criangas com idade inferior a 2 anos

A seguranc e efic&ia da Ondibta n& foram estabelecidas. N& hadados dispon veis.

TransiG da terap@&itica com outras insulinas para Ondibta

Quando se transita de um regime de tratamento com uma insulina de ag® intermé&lia ou prolongada
para um regime com Ondibta, poderaser necess&ia uma alteragg da dose de insulina basal e um
ajuste do tratamento antidiabéico concomitante (dose e hor&io das administrages adicionais de
insulina de curta ag® ou dos produtos andogos ainsulina de agd répida, bem como a dose de
medicamentos antidiabéicos orais).

TransicG de NPH duas vezes ao dia para Ondibta

Para reduzir o risco de hipoglicemia noturna e de madrugada, os doentes que mudam o seu regime de
insulina basal de duas vezes ao dia de insulina NPH para o regime de uma vez por dia com Ondibta
devem reduzir 20-30% a sua dose di&ia de insulina basal durante as primeiras semanas de tratamento.

TransiGo da insulina glargina 300 unidades/ml para Ondibta

A Ondibta e a insulina glargina 300 unidades/ml n& s& bioequivalentes e n& s& diretamente
permutdveis. Para reduzir o risco de hipoglicemia, os doentes que est& a mudar o seu regime de
insulina basal de um regime de insulina glargina 300 unidades/ml uma vez ao dia para um regime de
Ondibta uma vez ao dia dever&o reduzir a dose de aproximadamente 20%.

A reduc deve ser recompensada, pelo menos parcialmente, durante as primeiras semanas mediante
um aumento da insulina 2s refeig®s; ap& este per bdo o regime deve ser ajustado individualmente.

Durante o per bdo de transiGa e nas primeiras semanas que se lhe seguem, recomenda-se um
programa rigoroso de monitorizagg metabdica.

Com um melhor controlo metabdico e o resultante aumento na sensibilidade ainsulina, poderaser
necessaio um novo ajuste do regime posol@ico. Também poder&ser necessaio uma adaptagg da
dose, por exemplo, se 0 peso do doente ou o seu estilo de vida se modificarem, se modificar a hora da
dose de insulina ou se surgirem outras circunst&ncias que aumentem a suscetibilidade ahipo- ou &
hiperglicemia (ver secG 4.4).

Os doentes medicados com doses elevadas de insulina podem manifestar uma resposta acentuada &
insulina quando tratados com Ondibta, devido ao facto de possu fem anticorpos ainsulina humana.

Modo de administraGo

A Ondibta éadministrado por via subcut&nea.

A Ondibta n& deve ser administrado por via intravenosa. A durag de ag® prolongada de Ondibta
depende da sua injeG no tecido subcut&neo. A administragd intravenosa da dose subcut&nea habitual
pode resultar em hipoglicemia grave.



N& existem diferengas clinicamente relevantes nos n veis s&icos de insulina ou glucose ap&
administracg@ de Ondibta no abddmen, no deltoide ou na coxa. Entre cada administrag®, os locais de
injeG devem ser alternados dentro de uma determinada &ea de injeG a fim de reduzir o risco de
lipodistrofia e amiloidose cut&nea (ver sec@®s 4.4 e 4.8).

Ondibta n& pode ser misturado com qualquer outra insulina nem deve ser dilu @o. A mistura ou
diluicd podem alterar o seu perfil de tempo/aGi e o facto de ser misturado pode causar precipitaGo.

Antes de utilizar Ondibta, leia cuidadosamente as instrug®s de utilizag® inclu @as no folheto
informativo (ver secG 6.6).

4.3 Contraindicagg®es

Hipersensibilidade asubsténcia ativa ou a qualquer um dos excipientes mencionados na secG 6.1.
4.4  Adverténcias e precaug®s especiais de utilizago

Rastreabilidade

De modo a melhorar a rastreabilidade dos medicamentos biolcgicos, 0 nome e o nUmero do lote do
medicamento administrado devem ser registados de forma clara.

Ondibta n& éa insulina de escolha para o tratamento da cetoacidose diabéica. Nestes casos,
recomenda-se a utilizag® de insulina de agd curta administrada por via intravenosa.

No caso de controlo deficiente da glicemia ou de tendécia para epis@lios de hiperglicemia ou
hipoglicemia, €essencial confirmar, antes de se considerar a alteragg da dose, a aderécia do doente a
terap@itica prescrita, locais de injeG e se efetua a té&nica de injeG adequada, assim como todos 0s
outros fatores relevantes.

Num doente, a mudanca para outro tipo ou marca de insulina, deve ser feita sob cuidadosa vigil&ncia
mé&lica. Alterag®s na dosagem, marca (fabricante), tipo (regular, NPH, lenta, de agg prolongada),
origem (animal, humana, an&ogo da insulina humana) e /ou méodo de fabrico podem resultar na
necessidade de alterar a dose.

Os doentes devem ser instru os a realizar a troca constante do local de injeG para reduzir o risco de
desenvolvimento de lipodistrofia e amiloidose cut&nea. Existe um potencial risco de atraso na absorGo
de insulina e de agravamento do controlo glicénico ap& a administragg de inje@®s de insulina em
locais com estas reag@®s. Foi notificado que uma alteracgd stbita no local de injeGa para uma &ea n&
afetada resulta em hipoglicemia. Recomenda-se a monitorizagd da glicemia ap& a alterag® no local
da injeg, podendo ser considerado o ajuste da dose dos medicamentos antidiabé&icos.

Hipoglicemia

O momento de ocorréncia de uma situagd de hipoglicemia depende do perfil de agd das insulinas
utilizadas e pode, por isso, sofrer uma alterag® quando o regime de tratamento &alterado. Devido a
uma libertagg mais constante da insulina basal com Ondibta, a incidécia de hipoglicemia noturna &
menor do que de madrugada.

Nos doentes em que os episdlios de hipoglicemia podem ser de especial import&ncia cl mica - como
por exemplo nos doentes com estenose significativa das arté&ias coron&ias ou dos vasos sangu neos
que irrigam o cé&ebro (risco de complicag®s hipoglicénicas card Rcas ou cerebrais), bem como nos
doentes com retinopatia proliferativa, particularmente quando n&o tratada por fotocoagulagi (risco de
amaurose transit&ia ap& uma situagg de hipoglicemia) - devem ser tomadas precau@®s , sendo
aconselh&vel uma intensificagg da monitorizagd da glicemia.

Os doentes devem estar cientes das circunst&ncias em que 0s sintomas de aviso da hipoglicemia est&o
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diminu mos. Os sinais de alerta da hipoglicemia podem estar alterados, ser menos pronunciados ou
ausentes em certos grupos de risco. Estes casos, incluem doentes:

- nos quais o controlo da glicemia se encontra claramente melhorado,

- nos quais a hipoglicemia evolui gradualmente,

- gue s& idosos,

- ap& ter mudado de uma insulina animal para uma insulina humana

- nos quais se encontra presente uma neuropatia authoma,

- com uma hist&ia prolongada de diabetes,

- com doengas psiquidricas,

- gue estd simultaneamente medicados com determinados medicamentos (ver secG 4.5).

Estas situag®s podem resultar numa hipoglicemia grave (com poss el perda de consciéncia) antes do
doente se aperceber do seu estado de hipoglicemia.

O efeito prolongado da insulina glargina subcut&nea pode retardar a recuperacg duma hipoglicemia.

No caso de se verificarem valores de hemoglobina glicosilada normais ou reduzidos, deve ser
considerada a hip&ese de epis@lios recorrentes e n&o identificados (especialmente noturnos) de
hipoglicemia.

A ades& do doente adose e dieta prescritas, a administragd correta de insulina e o conhecimento dos
sintomas de hipoglicemia s& essenciais para a reduGg do risco de hipoglicemia. Os fatores que
aumentam a suscetibilidade ahipoglicemia requerem uma monitorizag& particularmente apertada e
uma adaptag® da posologia. Estes fatores incluem:

- alteracd da &ea de injeG,

- aumento da sensibilidade ainsulina (p.ex. no caso da supress&o de fatores de stress),

- atividade f Bica diferente da habitual, intensa ou prolongada,

- doengs intercorrentes (p.ex. vamitos, diarreia),

- ingest& inadequada de alimentos,

- omissé& de refei®es,

- consumo de bhebidas alcodicas,

- certos distrbios end&rinos descompensados (p.ex., no hipotiroidismo e na compromisso da
fung pituitaia anterior ou adrenocortical),

- tratamento concomitante com determinados medicamentos (ver secG 4.5).

Doengas intercorrentes

As doengs intercorrentes requerem uma intensificagd da monitorizagd® metabdica. A determinaGo
da presen de corpos ceténicos na urina estaindicada em muitos casos, sendo frequentemente
necessaio um ajuste da dose de insulina. A necessidade de insulina estamuitas vezes aumentada. Os
doentes com diabetes tipo 1 devem continuar a consumir, de forma regular, pelo menos uma pequena
guantidade de hidratos de carbono, mesmo que n& consigam comer ou comam pouco, tenham
vanitos, etc. A administragg de insulina nunca deve ser totalmente suprimida.

Anticorpos insul micos

A administrag® de insulina pode desencadear a formag& de anticorpos insul micos. Em casos raros, a
presen destes anticorpos insul micos pode requerer o ajuste da dose de insulina, a fim de corrigir uma
tendécia para hiperglicemias ou hipoglicemias (ver secG 5.1).

Manuseamento da caneta précheia Ondibta

Ondibta 100 unidades/ml numa caneta précheia sO€adequado para injeg®s subcut&neas. Antes de
utilizar Ondibta, leia cuidadosamente as instrug®s de utilizag® inclu Bas no folheto informativo. A
Ondibta tem de ser utilizada tal como recomendado nestas Instrug®s de UtilizaGi (ver secG 6.6).

Erros de medicacGo




Foram notificados erros de medicag nos quais outras insulinas, em particular insulinas de aG curta,
foram acidentalmente administradas em vez da insulina glargina. O r&ulo da insulina deve ser sempre
verificado antes de cada injeGa para evitar erros de medicaG entre a insulina glargina e outras
insulinas.

Associac® de Ondibta com pioglitazone

Foram notificados casos de insuficiécia card Rca quando a pioglitazona foi usada em associaGi com
insulina, especialmente nos doentes com fatores de risco para desenvolverem insuficiécia card Reca.
Isto deve ser tido em conta se o tratamento com a associagg pioglitazona e Ondibta for considerado.
Se a associacg for utilizada, os doentes devem ser observados no que respeita aos sinais e sintomas de
insuficiécia card Bca, aumento de peso e edema. A pioglitazona deve ser descontinuada se ocorrer
gualquer deterioraG& nos sintomas card Bcos.

Excipientes com efeitos conhecidos

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sdlio por dose, ou seja,
¢ praticamente “isento de sodio”.

45 Interag®s medicamentosas e outras formas de interaGgo

Algumas substéncias afetam o metabolismo da glucose e podem requerer uma adaptagg da posologia
de insulina glargina.

As substancias que podem aumentar o efeito de reduG@ da glicemia e aumentar a suscetibilidade &
hipoglicemia, incluem medicamentos antidiabé&icos orais, inibidores da enzima de convers& da
angiotensina (IECA's), disopiramida, fibratos, fluoxetina, inibidores da monoaminoxidase (IMAO),
pentoxifilina, propoxifeno, salicilatos e antibi&icos sulfonam micos.

As substancias que podem reduzir o efeito de redug@ da glicemia incluem corticosteroides, danazol,
diaz&ido, diuréicos, glucagon, isoniazida, estrogénios e progestagénios, derivados das fenotiazinas,
somatropina, medicamentos simpaticomiméicos (p.ex. epinefrina [adrenalina], salbutamol e
terbutalina), hormonas tiroideias, medicamentos antipsic&icos at picos ( por ex. clozapina e
olanzepina) e inibidores da protease.

Os beta-bloqueadores, clonidina, sais de | fio ou bebidas alcodicas tanto podem potenciar como
atenuar o efeito hipoglicemiante da insulina. A pentamidina pode causar hipoglicemia, que pode, em
alguns casos, ser seguida de hiperglicemia.

Alén disso, sob o efeito de medicamentos simpaticol ficos, tais como beta-blogueadores, clonidina,
guanetidina e reserpina, os sinais da contrarregulagg adrenégica podem estar reduzidos ou ausentes.

4.6 Fertilidade, gravidez e aleitamento
Gravidez

N&b existem dados cl micos obtidos por estudos cl micos controlados de exposiGo em gr&vidas a
insulina glargina. Uma grande quantidade de dados sobre as mulheres gré&vidas (mais de 1000
resultados da gravidez) n& revelam quaisquer efeitos adversos espec ficos da insulina glargina na
gravidez e nenhuma toxicidade fetal/neonatal nem malformagges espec ficas associadas autilizacg da
insulina glargina. Os dados referentes aos estudos realizados em animais n& indicam toxicidade
reprodutiva. O uso de Ondibta pode ser considerado durante a gravidez, se clinicamente necessa&io.

Nas doentes com diabetes prévia ou gestacional, €essencial manter um bom controlo metabdico
durante toda a gravidez para prevenir efeitos associados com a hiperglicemia. As necessidades de
insulina podem diminuir durante o primeiro trimestre da gestagd, aumentando habitualmente no
segundo e no terceiro trimestres. Imediatamente ap& o parto, as necessidades de insulina caem
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rapidamente (risco aumentado de hipoglicemia). E essencial uma monitorizag® rigorosa dos n veis da
glicemia.

AmamentaGo

N&b se sabe se a insulina glargina éexcretada no leite humano. N& s&b de antecipar efeitos
metabdicos da insulina glargina ingerida para o rec@m-nascido/lactente amamentado, uma vez que a
insulina glargina como um pept Beo €digerida em amino&idos no trato gastrointestinal humano. As
mulheres a amamentar podem necessitar de ajustes da dose de insulina e da dieta.

Fertilidade

Os estudos em animais n& indicaram efeitos nefastos diretos no que diz respeito afertilidade.

4.7  Efeitos sobre a capacidade de conduzir e utilizar m&guinas

A capacidade de concentrag® e de reagd do doente pode estar diminu mla como resultado de
hipoglicemia ou hiperglicemia ou, por exemplo, como resultado de perturbag®s visuais. Este facto
pode constituir um fator de risco em situagg®s nas quais estas capacidades s& particularmente
importantes (como €o caso da conduG de viaturas ou da utilizagg de m&juinas).

Os doentes devem ser avisados de que devem tomar precau@®s no sentido de evitar situages de
hipoglicemia durante a conduG®. Isso €particularmente importante nos doentes com perceGo
diminu Ba ou ausente dos sintomas de alerta da hipoglicemia, ou que tenham episd@lios frequentes de
hipoglicemia. Nestes casos, deve ser ponderada a conduG ou utilizagi de m&yuinas nestas
circunstancias.

4.8 Efeitos indesejaveis

Resumo do perfil de seguranG

A hipoglicemia (muito frequente), normalmente a reag adversa mais frequente da terap&itica com
insulina, pode ocorrer quando a dose de insulina excede as necessidades em insulina (ver secG 4.4).

Tabela das reac®s adversas

Foram notificadas as seguintes reag@®s adversas na investigag cl mnica, listadas abaixo, pelo sistema
de classe de orgdos e por ordem de incidéncia decrescente (muito frequentes: > 1/10; frequentes:

> 1/100 a < 1/10; pouco frequentes: > 1/1 000 a < 1/100; raros > 1/10 000, a < 1/1 000; muito

raros:< 1/10 000; desconhecido: n& pode ser estimado a partir dos dados dispon veis).

As rea@®es adversas s& apresentadas por ordem decrescente de gravidade dentro de cada classe de
frequéncia.

Classes de Muito Frequente Pouco Raro Muito raro [Desconhecido

sistemas &rgéos  [frequente frequente
MedDRA

Doengas do Reacgt®es
sistema imunit&io alé&gicas

Doenaas do Hipoglicemia
metabolismo e
da nutric

Doengas do Disgeusia
sistema nervoso




IAfeq®s oculares

Perturbag®es
\visuais

Retinopatia

Afeg®s dos
tecidos cut&neos
e subcut&neos

Lipohipertrofia

Lipoatrofia

Amiloidose
cuténea

Afec®s
musculosquel &i
cas e dos tecidos
conjuntivos

Mialgia

Perturbag®s
gerais e alterag®s
no

local de
administracgd

Reag®s no local
da injeGo

Edema

DescricG de read@®s adversas selecionadas

Doencas do metabolismo e da nutriggo
Ataques de hipoglicemia graves, especialmente quando recorrentes, podem causar lesés neuroldgicas.
Os episd@lios prolongados ou graves de hipoglicemia podem ser potencialmente fatais.

Em muitos doentes, 0s sinais e sintomas de uma neuroglicopenia s& precedidos de sinais de contra
regulag® adrené&gica. Em geral, quanto mais intensa e répida for a queda dos n veis de glicemia, mais
marcado €o fen@meno de contra regulagi e mais acentuados s& 0s seus sintomas (ver secG 4.4).

Doengas do sistema imunit&io

As reag®s aléqgicas de tipo imediato ainsulina sé&b raras. Estas reag®s ainsulina (incluindo a insulina
glargina) ou aos excipientes, podem, por exemplo estar associadas a reag®s da pele, generalizadas,
angioedema, broncoespasmo, hipotens&o e choque, e ser potencialmente fatais.

Afeg®s oculares
Uma alterag® marcada do controlo da glicemia pode causar perturbag®s visuais transit&ias, devido a
uma alterag® transit&ia da turgescéncia e do mdice de refragd do cristalino.

O adequado controlo a longo prazo da glicemia diminui o risco de progresséb da retinopatia diabéica.
No entanto, a intensificagi da terap@itica com insulina, com melhoria repentina do controlo da
glicemia, pode estar associada a um agravamento tempor&io da retinopatia diabéica. Nos doentes com
retinopatia proliferativa, particularmente quando n&p tratada com fotocoagulaGg®, os episalios graves
de hipoglicemia podem causar amaurose transit&ia.

Afec@®s dos tecidos cuténeos e subcuté&neos

Podem desenvolver-se lipodistrofia no local da injeG e amiloidose cut&nea, atrasando a absorGo
local de insulina. A troca constante do local de injeG@ na respetiva &ea de aplicagd pode contribuir
para atenuar ou prevenir estas reages (ver secG 4.4).

Perturbag®s gerais e alteragg®s no local de administracggo

Reag®s no local da injeg, que incluem eritema, dor, prurido, erupges cuténeas, edema ou
inflamac®. A maior parte das reag@®s menores & insulinas no local de injeG& desaparecem
habitualmente ap& alguns dias ou algumas semanas.

Raramente, a insulina pode provocar uma retenG de salio e edemas, nomeadamente quando um
controlo metabdico anteriormente deficiente €melhorado mediante a intensificagg da terap&itica
com insulina.

Populac pedidrica




Geralmente, o perfil de seguranga para criangas e adolescentes (< 18 anos de idade) ésemelhante ao
perfil de seguran@ para os adultos.

Os relat&ios de reacg®s adversas recebidos da vigil&ncia p&-comercializagg incluem relativamente
maior frequéncia de rea@®s no local de administracg (dor no local de administragd, reag® no local
de administra¢do) e reagdes na pele (erupgdo cutinea, urticaria) em criangas ¢ adolescentes (< 18 anos
de idade) do que em adultos.

N&b existem dados de seguranca de estudos cl micos dispon Veis em criangs com idade inferior a

2 anos.

Notificac® de suspeitas de reaces adversas

A notificag® de suspeitas de rea@®s adversas ap& a autorizagg® do medicamento €importante, uma
vez que permite uma monitorizagd cont mua da relag benef Tio-risco do medicamento. Pede-se aos
profissionais de satde que notifiquem quaisquer suspeitas de reag®s adversas através do sistema
nacional de notificagi mencionado no Apédice V.

4.9 Sobredosagem
Sintomas

A sobredosagem de insulina pode causar uma hipoglicemia grave, por vezes de longa duragg e
potencialmente fatal.

Tratamento
Os episdlios ligeiros de hipoglicemia podem habitualmente ser tratados com hidratos de carbono orais.

Poderaser necessaio efetuar ajustes na dose do medicamento, no padr&b das refeig®s ou na atividade
f Eica.

Os episdalios mais graves, com desenvolvimento de estados de coma, convuls@s ou perturbag®s
neurol@yicas, podem ser tratados com glucagon intramuscular/subcuténeo, ou glucose concentrada

intravenosa. Poderaser necessaio manter a ingest& de hidratos de carbono e a vigil&ncia do doente
em virtude de poder ocorrer hipoglicemia ap& uma aparente recuperac cl mica.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedades Farmacodin&micas

Grupo farmacoterap@&itico: Medicamentos utilizados na diabetes, insulinas e an&ogos para injeGo,
aga prolongada. Cdligo ATC: A10A E04.

A Ondibta €um medicamento biol&gico similar. Estadispon el informag& pormenorizada no s fio da
Agéncia Europeia de Medicamentos: https://ema.europa.eu

Mecanismo de aGo

A insulina glargina €um produto andogo da insulina humana concebido para ter uma solubilidade
reduzida a pH neutro. E completamente soltvel com o pH &ido da solug injetével de Ondibta

(pH 4). ApG a injeG@ no tecido subcuténeo, a solug &ida éneutralizada, conduzindo aformac de
micro- precipitados a partir dos quais s& constantemente libertadas pequenas quantidades de insulin
glargina, proporcionando um perfil de concentragg/tempo suave, sem picos previs vel, com uma
durac® de ag& prolongada.

A insulina glargina émetabolizada em dois metabolitos ativos M1 e M2 (ver secG® 5.2).


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

LigaG da insulina ao recetor: Estudos in vitro indicam que a afinidade da insulina glargina e dos seus
metabolitos M1 e M2 para o recetor da insulina humana €semelhante ao da insulina humana.

Ligac® ao recetor IGF-1: A afinidade da insulina glargina para o recetor IGF-1 humano &
aproximadamente 5 a 8 vezes maior que a da insulina humana (mas aproximadamente 70 a 80 vezes
menor que para o IGF-1), enquanto que M1 e M2 se ligam ao recetor IGF-1 com uma afinidade
ligeiramente menor quando comparados com a insulina humana.

A concentraGi terapé@utica total de insulina (insulina glargina e seus metabolitos) encontrada nos
doentes com diabetes tipo 1 foi marcadamente inferior da que seria necess&ia para metade da
ocupag® m&ima do recetor IGF-1 e da ativagd subsequente da via proliferativa mitogénica iniciada
pelo recetor IGF-1. As concentrag®s fisiol@jicas do IGF-1 end@yeno podem ativar a via proliferativa
mitogénica; contudo, as concentragg®es terap&iticas encontradas no tratamento com insulina, incluindo
a terap@&itica com Ondibta, s& consideravelmente inferiores & concentrag®s farmacoljicas
necessaias para ativar a via IGF-1.

A atividade prim&ia da insulina, incluindo a insulina glargina, consiste na regulagd® do metabolismo
da glucose. A insulina e seus andogos reduzem os n veis da glicemia, estimulando a captagd de
glucose perifé&ica (especialmente por parte do misculo esqueléico e da gordura) e inibindo a produG
hepdica de glucose. A insulina inibe a lipdise no adipc&ito, inibe a protedise e aumenta a s tese das
prote mas.

Em estudos de farmacologia cl mica, foi demonstrado que a insulina glargina intravenosa e a insulina
humana possuem uma poténcia equivalente, quando administradas em doses idénticas. Tal como
acontece com todas as insulinas, o tempo de ag& da insulina glargina pode ser afetado pela atividade
f¥ica e por outras varidveis.

Nos estudos euglicémicos de manuteng® em indiv Huos saud&veis ou em doentes com diabetes do tipo
1, ointio da ag® da insulina glargina subcut&nea foi mais lento do que o da insulina NPH humana, o
seu perfil de efeito foi suave e sem picos, e a duracd do seu efeito foi prolongada.

O gré&ico seguinte apresenta os resultados de um estudo efetuado com doentes:

Perfil de atividade em doentes com diabetes tipo 1

6 -
gE 31
24
_if B ~ — Insulina glargina
2321 /N — Insulina NPH
g2 24 /N
:._‘ = f'r('l -\w
14/ e
D T T 1
0 10 20 4 30
tempo (h) apds a injecgio s.c. f‘ Final do Periodo de
Observagio

*determinada como a quantidade de glucose injetada para manter n eis constantes de glucose no
plasma (valores mé&lios hor&ios)

A durag® de ag® mais longa da insulina glargina sub-cut&nea estadiretamente relacionada com a sua
velocidade de absorG& mais lenta e suporta a administragd® uma vez ao dia. O tempo de aG da
insulina e dos produtos andogos da insulina, como por exemplo a insulina glargina, pode variar
consideravelmente em indiv Duos diferentes ou no mesmo indiv Huo.

10



Num estudo cl mico, os sintomas da hipoglicemia ou das repostas hormonais de contrarregulag,
foram semelhantes ap& administrag® de insulina glargina e de insulina humana, tanto em volunt&ios
saudaveis, como em doentes com diabetes tipo 1.

Nos estudos cl micos, 0s anticorpos que apresentam reagd cruzada com a insulina humana e com a
insulina glargina foram observados com a mesma frequéncia tanto no grupo tratado com insulina-
NPH, como no grupo tratado com insulina glargina.

Os efeitos da insulina glargina (uma vez dia) na retinopatia diabé&ica foram avaliados num estudo de
5 anos aberto, controlado com NPH (NPH administrado duas vezes ao dia), em 1024 doentes
diabéicos tipo 2 nos quais a progresséb da retinopatia diabé&ica em 3 ou mais degraus, na escala do
Estudo de Tratamento Precoce da Retinopatia Diabética (ETDRS), foi investigada por fotografia de
fundus. N& se observou uma diferenc significativa na progress&o da retinopatia diabética ao
comparar a insulina glargina com a insulina NPH.

O estudo ORIGIN (Outcome Reduction with Initial Glargine INtervention) foi um estudo
multicéntrico, aleatorizado, fatorial 2x2, realizado em 12 537 participantes com elevado risco
cardiovascular (CV), com anomalia da glicémia em jejum (AGJ) ou toler&ncia diminu Tia aglicose
(TDG) (12% dos participantes) ou diabetes mellitus tipo 2 tratados com < 1 agente antidiabéico oral
(88% dos participantes). Os participantes foram distribu Tos de forma aleat&ia (1:1) para receber
insulina glargina (n =6 264), titulada para alcangar GJ <95 mg / dL (5,3 mM), ou tratamento padr& (n
=6 273).

O primeiro resultado co-prim&io de efic&ia foi o tempo para a primeira ocorrécia de morte
cardiovascular, enfarte do miocadio n& fatal (EM), ou acidente vascular cerebral n& fatal, e 0
segundo resultado co-prim&io de efic&ia foi 0 tempo para a primeira ocorréncia de qualquer um dos
primeiros eventos co-prim&ios ou procedimento de revascularizag® (corond&ia, cardida, ou
perifé&ica), ou hospitalizacg® por insuficiécia card Rca.

Os objetivos secund&ios inclu ¥Tam mortalidade por qualquer causa e um resultado composto
microvascular.

A insulina glargina n&b alterou o risco de doen CV e mortalidade CV quando comparado com o
tratamento padr&. N& houve diferengs entre a insulina glargina e o tratamento padr& para os dois
resultados co-primaios; para qualquer desfecho componente que compreenda esses desfechos; para a
mortalidade por todas as causas; ou para o desfecho microvascular composto.

A dose mélia de insulina no final do estudo foi de 0,42 U/ kg. No in Eio do estudo, os participantes
tiveram um valor mé&lio de HbAlc de 6,4% e mediana de valores de HbAlc durante o tratamento que
variou de 5,9 a 6,4% no grupo da insulina glargina, e de 6,2% a 6,6% no grupo de tratamento padr&o
durante todo o per bdo de seguimento.

As taxas de hipoglicemia grave (participantes afetados por 100 anos de exposiGa) foram 1,05 para a
insulina glargina e 0,30 para o grupo do tratamento padr&o e as taxas de hipoglicemia n& graves
confirmadas foram de 7,71 para a insulina glargina e de 2,44 para o grupo do tratamento padr&. Ao
longo deste estudo de seis anos, 42% do grupo da insulina glargina n&o teve qualquer hipoglicemia.

Na dtima visita de tratamento, houve um aumento mé&lio no peso corporal relativamente &linha de
base de 1,4 kg no grupo da insulina glargina e uma diminuigg® mélia de 0,8 kg no grupo de tratamento
padréo.

Populac pedidrica

Num estudo cl mico, controlado e randomizado, doentes pedidricos (com idades compreendidas entre
0s 6 e 0s 15 anos) com diabetes tipo 1 (n=349) foram tratados durante 28 semanas com um regime de
bolus de insulina basal onde a insulina humana regular foi utilizada antes de cada refeigg. A insulina
glargina foi administrada uma vez por dia ao deitar e a insulina humana NPH foi administrada uma ou
duas vezes por dia. Efeitos similares na hemoglobina glicada e na incidécia de hipoglicemia
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sintom&ica foram observados em ambos o0s grupos de tratamento, no entanto a glicemia em jejum,
diminuiu mais a partir do valor basal no grupo da insulina glargina do que no grupo da NPH. Houve
tambén menos hipoglicemia severa no grupo da insulina glargina. Cento e quarenta e tré& dos doentes
tratados com insulina glargina neste estudo continuaram o tratamento com insulina glargina num
estudo n& controlado de extens&, com duragd® media de acompanhamento de 2 anos. Nenhuns sinais
novos de seguranca foram observados durante esta extens& do tratamento com insulina glargina.

Foi tambémn realizado um estudo cruzado comparando a insulina glargina mais insulina lispro com a
NPH mais insulina humana regular (cada tratamento administrado durante 16 semanas em ordem
aleatGia), em 26 adolescentes com diabetes tipo 1 com idades entre 12 e 18 anos. Como no estudo
pedidrico descrito acima, a reducg@ da glicose plasm&ica em jejum desde o valor basal foi maior no
grupo da insulina glargina do que no grupo da NPH. As alteracg®s nos valores basais da HbAlc foram
semelhantes entre os grupos de tratamento; no entanto os valores de glicose no sangue registados
durante a noite foram significativamente maiores no grupo da insulina glargina / lispro do que no
grupo da NPH / regular, com um nadir mé&lio de 5,4 mM versus 4,1 mM. Correspondentemente, a
incidécia de hipoglicemia noturna foi de 32% no grupo da insulina glargina / lispro versus 52% no
grupo da NPH / regular.

Foi realizado um estudo em grupos paralelos, durante 24 semanas, em 125 criang@s com idades
compreendidas entre 2 e 6 anos com diabetes mellitus tipo 1, que comparou a administraci de
insulina glargina, dada uma vez por dia de manh& com insulina NPH dada uma ou duas vezes por dia
como insulina basal. Ambos os grupos receberam um bol(s de insulina antes das refeiges.

O objetivo principal de demonstrar a n& inferioridade da insulina glargina relativamente aNPH em
todos os tipos de hipoglicémia n& foi alcan@do [insulina glargina: NPH ratio (95% CI) = 1.18 (0.97-
1.44)].

A variabilidade de hemoglobina glicada e glucose s& compar&veis nos dois grupos de tratamento. N&
foram observados novos sinais de seguran neste estudo.

5.2 Propriedades Farmacociné&icas

Em doentes saudaveis e em doentes diabéicos, as concentrag®s s€&icas de insulina indicaram uma
absorg@ mais lenta e muito mais prolongada e demonstraram uma auséncia de pico ap& injeGo
subcut&nea de insulina glargina, quando comparada com a insulina NPH humana. As concentrag®s
foram, portanto, consistentes com o perfil de tempo da atividade farmacodin&mica da insulin glargina.
O gréfico acima apresenta os perfis de atividade ao longo do tempo da insulina glargina e da insulina
NPH.

A insulina glargina administrada uma vez por dia atingiran veis no estado estacion&io 2-4 dias ap& a
primeira dose.

Quando administradas por via intravenosa, a insulina glargina e a insulina humana apresentam uma
semivida de eliminagd® comparavel.

Ap& uma injeG subcuténea de Ondibta em doentes diabéicos, a insulina glargina €rapidamente
metabolizada na extremidade carbox fica da cadeia beta com a formag& de dois metabolitos ativos M1
(21-A-Gly-insulina) e M2 (21-A-Gly-des30B-Thr-insulina). No plasma, o composto principal em
circulag® principal €o metabolito M1. A exposig® ao M1 aumenta com a administragg de uma dose
de Ondibta. Os resultados farmacociné&icos e farmacodin&micos indicam que o efeito da injeGo
subcut&nea de Ondibta assenta principalmente na exposigi ao M1. A insulina glargina e o metabolito
M2 n& foram detetados na grande maioria dos indiv Buos e, quando foram detetados, a sua
concentragg €independente da dose de Ondibta administrada.

Em estudos cl micos, as andises de subgrupo baseadas na idade e no sexo n& indicaram qualquer
diferen na seguran@ e efic&ia em doentes tratados com insulina glargina, relativamente a toda a
populacd em estudo.

Populac pedidrica

12



A farmacocinéica em crian@s entre 2 anos e menos de 6 anos de idade com diabetes mellitus tipo 1
foi avaliada num estudo cl mico (ver secG 5.1). Os n veis plasm&icos de insulina glargina e 0s seus
metabolitos principais M1 e M2 foram medidas em criangs tratadas com insulina glargina e
revelaram padr@es de concentrag®s plasméicas semelhantes aos adultos e n&o revelaram acumulaG
de insulina glargina ou dos seus metabolitos, quando em utilizag& crdnica.

5.3 Dados de seguranG précl nica
Os dados n&o cl micos n&o revelaram riscos especiais para os seres humanos baseados em estudos

convencionais de seguranc farmacoldyica, toxicidade de dose repetida, genotoxicidade, potencial
carcinogénico e toxicidade de reproduc.

6. INFORMAGCOES FARMACEUTICAS
6.1 Lista de excipientes

Cloreto de zinco

Meta-cresol

Glicerol

Acido clor mrico (para ajuste do pH)

Hidr&kido de sddio (para ajuste do pH)

Agua para preparagges injetéveis

6.2 Incompatibilidades

Este medicamento n& pode ser misturado com outros medicamentos.
6.3 Prazo de validade

3 anos.

Prazo de validade ap& a primeira utilizaco da caneta

O medicamento pode ser conservado atéum m&imo de 4 semanas, a uma temperatura inferior a 30 €
e longe do calor ou da luz direta.

As canetas précheias em utilizagi® n& podem ser conservadas no frigor fico. A tampa da caneta tem
de ser colocada de novo ap& cada administrag para proteger da luz.

6.4 Precaug®s especiais de conservago

Canetas précheias Ondibta n&b usadas

Conservar no frigor fico (2 €-8 <€)

N&b congelar nem colocar pré&imo do congelador ou de
acumuladores de frio.

Conservar a caneta précheia Ondibta na embalagem
exterior para proteger da luz.

Canetas précheias Ondibta em uso

Para condig@®s de conservag do medicamento ap& abertura, ver secG 6.3
6.5 Natureza e conteCdo do recipiente

Cartucho de vidro tipo I, incolor com énbolo vermelho (borracha de bromobutilo) e uma c&psula
(de alum mio) com vedante (borracha de bromobutilo e poliisopreno sintéico EPDM)) contendo
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3 ml de soluGi.
O cartucho estafechado numa caneta injetora descartével.
As agulhas n& esté& inclu mas na embalagem.

Embalagens de 1, 5 ou embalagens mdtiplas de 10 (2 embalagens de 5) canetas précheias de Ondibta.
E poss wel que n&b sejam comercializadas todas as apresentagfes.

6.6 Precaud®s especiais de eliminagg e manuseamento

Inspecione Ondibta antes da sua utilizagg. SAdeve ser utilizado se a soluGi se apresentar | inpida e
incolor, sem part Tulas sAidas vis Veis, e se tiver consistécia aquosa. Uma vez que Ondibta éuma
solugd, n&b precisa de ser colocada em suspens&o antes da sua utilizac.

Ondibta n& pode ser misturada ou dilu Ba com qualquer outra insulina. Misturar ou diluir pode alterar
o seu perfil/tempo de atuaGa e a mistura poderaprovocar uma precipitaGo.

O rdulo da insulina deve ser sempre verificado antes de cada injeGa para evitar erros de medicaGo
entre a insulina glargina e outras insulinas (ver secGo 4.4).

Ondibta 100 unidades/ml numa caneta précheia sG€adequado para injeg®s subcuténeas.

Antes da primeira utilizag®, a caneta précheia tem que ser conservada atemperatura ambiente
durante 1 a

2horas.

As canetas précheias vazias n& podem ser reutilizadas e té@n ser eliminadas apropriadamente. Para
evitar poss vel transmiss& de doens, cada caneta deve ser usada sOpor um doente. Antes de utilizar
a caneta précheia, leia cuidadosamente as instruges de utilizag® inclu mas no folheto informativo.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

Gan & Lee Pharmaceuticals Europe GmbH, Prinzenallee 11a, 40549 Disseldorf, Alemanha

8. NUMEROS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO
EU/1/25/2000/001

EU/1/25/2000/002
EU/1/25/2000/003

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

Data da primeira autorizacg: 09 de janeiro de 2026

10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

Estadispon vel informag& pormenorizada sobre este medicamento, no s fio da internet da Agéicia
Europeia de Medicamentos https://www.ema.europa.eu
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ANEXO II

FABRICANTE DA(S) SUBSTANCIA(S) ATIVA(S) DE
ORIGEM BIOLOGICA E TITULAR DA AUTORIZACAO

DE FABRICO RESPONSAVEL PELA LIBERTACAO DO
LOTE

CONDICOES DA~AUTORIZAQAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AO
FORNECIMENTO E UTILIZACAO

OUTRAS CONDLC;CN)ES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO
DE INTRODUCAO NO MERCADO

CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS AUTILIZACAO
SEGURA E EFICAZ DO MEDICAMENTO
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A.  FABRICANTE DA SUBSTANCIA ATIVA DE ORIGEM
BIOLOGICA: E FABRICANTE RESPONSAVEL PELA
LIBERTACAO DO LOTE

Nome e endereq@ do fabricante da substéncia ativa de origem biolcyica

Gan & Lee Pharmaceuticals
No.8 Nanfeng West First Road
Huoxian Town

Tongzhou District

Beijing, China, 101109

Nome e endere@® do fabricante responsével pela libertaci do lote

IL-CSM Clinical Supplies Management GmbH
Marie-Curie-Strasse 8
Loerrach, Baden-Wuerttemberg, 79539, Germany

B. CONDICOESOU REST

Medicamento sujeito a receita médica.

C. OUTRAS CONDICOES E REQUISITOS DA AUTORIZACAO DE
INTRODUCAO NO MERCADO

. Relatd&rios peridlicos de seguran@ (RPS)

O Titular da Autorizagg de Introducg no Mercado (AIM) dever&apresentar RPS para este
medicamento de acordo com os requisitos estabelecidos na lista Europeia de datas de referécia
(lista EURD), tal como previsto nos termos do n.<7 do artigo 107.2C da Diretiva 2001/83/CE.
Esta lista encontra-se publicada no portal europeu de medicamentos

D. CONDICOES OU RESTRICOES RELATIVAS A UTILIZACAO SEGURA E EFICAZ
DO MEDICAMENTO

. Plano de gest&o do risco (PGR)

O Titular da AIM deve efetuar as atividades e as intervengg®s de farmacovigil&ncia requeridas e
detalhadas no PGR apresentado no Md&ilulo 1.8.2. da Autorizag® de Introdugd no Mercado, e
quaisquer atualizagg®s subsequentes do PGR acordadas.

Deve ser apresentado um PGR atualizado:

* A pedido da Agéncia Europeia de Medicamentos

* Sempre que o sistema de gestdo do risco for modificado, especialmente como resultado da
recec@ de nova informagi que possa levar a alterag®s significativas no perfil benef Tio-risco ou
como resultado de ter sido atingido um objetivo importante (farmacovigil&ncia ou minimizagd do
risco).

Caso as datas de submiss& de um PSUR e de atualizagg® de um RMP coincidam, estas podem ser
submetidas em simult&oeo.
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ANEXO Il

ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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A. ROTULAGEM
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR - Embalagemde 1 e 5

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

Ondibta 100 unidades/ml solug® injetével numa caneta précheia de insulina glargina

| 2. DESCRIGAO DO(S) PRINC PI1O(S) ATIVO(S)

1 ml contén 100 unidades (3,64 mg) de insulina glargina.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Excipientes: cloreto de zinco, metacresol, glicerol, &ido clor mrico e hidr&ido de sélio (para ajuste
do pH) e &ua para preparag@®s injetéveis

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solug injeté&vel em caneta précheia (VitaClick)
1 caneta de 3 ml
5 canetas de 3 ml

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcuténea.

ABRIR AQUI

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangs.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Utilize apenas solugs | mpidas e incolores

8. PRAZO DE VALIDADE

VAL.

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Fechados:
Conserve no frigor Fico.
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N& congelar nem colocar pré&imo do congelador ou de sacos de gelo inst&ntaneo.

Condig®s em uso (depois de aberto):

Ap& a primeira utilizagg, a caneta pode ser armazenada durante um m&imo de 4 semanas, nunca
acima dos 30<€.

N&b refrigerar. Manter a caneta protegida da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RES DUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
FOR CASO DISSO

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Gan & Lee Pharmaceuticals
Europe GmbH

40549 Dusseldorf,
Alemanha

12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

EU/1/25/2000/001 1 caneta de 3 ml
EU/1/25/2000/002 5 canetas de 3 ml

13.  NUMERO DO LOTE

Lote

| 14.  CLASSIFICAGAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15.  INSTRUGOES DE UTILIZAGAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

Ondibta

‘ 17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cdligo de barras 2D com identificador Unico inclu mo.

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO- DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC:
SN:
NN:
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM EXTERIOR (com blue box) embalagem mUitipla

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

Ondibta 100 unidades/ml solug® injetével numa caneta précheia de insulina glargina

| 2. DESCRIGAO DO(S) PRINC PI1O(S) ATIVO(S)

1 ml contén 100 unidades (3,64 mg) de insulina glargina.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Excipientes: cloreto de zinco, metacresol, glicerol, &ido clor mrico e hidr&ido de sélio (para ajuste
do pH) e &ua para preparag@®s injetéveis

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solug injeté&vel em caneta précheia (VitaClick)
Embalagem mdtipla: 10 (2 embalagens de 5) canetas de 3 ml.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcuténea.

ABRIR AQUI

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangs.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Utilize apenas solugges | mpidas e incolores

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL.

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Fechados:

Conserve no frigor Fico.

N& congelar nem colocar préimo do congelador ou de sacos de gelo insténtaneo.
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Condig®s em uso (depois de aberto):

Ap& a primeira utilizagi, a caneta pode ser armazenada durante um m&imo de 4 semanas, nunca
acima dos 30<€.

N&b refrigerar. Manter a caneta protegida da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RES DUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
FOR CASO DISSO

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Gan & Lee Pharmaceuticals
Europe GmbH

40549 Dusseldorf,
Alemanha

12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

EU/1/25/2000/003

13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15.  INSTRUGOES DE UTILIZAGAO

| 16. INFORMAGAO EM BRAILLE

Ondibta

17. IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

Cdligo de barras 2D com identificador Unico inclu Ho.

18. IDENTIFICADOR UNICO- DADOS PARA LEITURA HUMANA

PC:
SN:
NN:
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INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

EMBALAGEM INTERMEDIARIA (sem blue box) componente de uma embalagem mditipla

‘ 1. NOME DO MEDICAMENTO

Ondibta 100 unidades/ml solug® injetével numa caneta précheia de insulina glargina

| 2. DESCRIGAO DO(S) PRINC PI1O(S) ATIVO(S)

1 ml contén 100 unidades (3,64 mg) de insulina glargina.

‘ 3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Excipientes: cloreto de zinco, metacresol, glicerol, &ido clor @rico e hidréido de s@lio (para ajuste
do pH) e &ua para preparag@®s injetéveis

| 4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Solucg injeté&vel em caneta précheia (VitaClick)
Embalagem mUtipla: 5 canetas de 3 ml. Componentes de uma embalagem mdtipla, n& pode ser
vendida separadamente.

5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Via subcuténea.

ABRIR AQUI

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DA VISTA E DO ALCANCE DAS CRIANCAS

Manter fora da vista e do alcance das criangs.

‘ 7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Utilize apenas solugges | mpidas e incolores

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL.

9. CONDICOES ESPECIAIS DE CONSERVACAO

Fechados:

Conserve no frigor Fico.

N& congelar nem colocar préimo do congelador ou de sacos de gelo insténtaneo.
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Condig®s em uso (depois de aberto):

Ap& a primeira utilizagg, a caneta pode ser armazenada durante um ma&imo de 4 semanas, nunca
acima dos 30<€.

N&b refrigerar. Manter a caneta protegida da luz.

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RES DUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
FOR CASO DISSO

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

Gan & Lee Pharmaceuticals
Europe GmbH

40549 Dusseldorf,
Alemanha

12.  NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGCAO NO MERCADO

EU/1/25/2000/003

13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

| 15.  INSTRUGOES DE UTILIZAGAO

| 16. INFORMAGAO EM BRAILLE

Ondibta

| 17.  IDENTIFICADOR UNICO - CODIGO DE BARRAS 2D

‘ 18. IDENTIFICADOR UNICO- DADOS PARA LEITURA HUMANA
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INDICACOES M INIMAS A INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE
ACONDICIONAMENTO PRIMARIO

ROTULO DA CANETA

1. NOME DO MEDICAMENTO E VIA DE ADMINISTRACAO

Ondibta 100 unidades/ml soluG@ injetavel.
Insulina glargina
Via subcuté&nea.

2. MODO DE ADMINISTRAGAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

VAL

4. NUMERO DE LOTE

Lote

5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

3ml

6. OUTROS
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B. FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto Informativo: Informac@ para o utilizador

Ondibta 100 unidades/ml, solug® injet&vel numa caneta précheia
Insulina glargina

¥V  Este medicamento est&sujeito a monitorizaggd adicional. Isto permitirda répida identificagi de
novas informags de seguran@. Pode ajudar relatando quaisquer efeitos secund&ios que possa
apresentar. Consulte o final da secG 4 para saber como comunicar os efeitos secund&ios.

Leia com atenc@ todo este folheto, incluindo as Instruges de Utilizacggo da caneta précheia
Ondibta, antes de comeaar a utilizar este medicamento pois contém informaGa importante
para si.

- Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o ler novamente.

- Caso ainda tenha dlvidas, fale com o seu mé&lico, farmacéitico ou enfermeiro.

- Este medicamento foi receitado apenas para si. N& deve d&lo a outros. O medicamento
pode

ser-lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sinais de doenG.

- Se tiver quaisquer efeitos secund&ios, incluindo poss Weis efeitos secund&ios né indicados

neste folheto, fale com o seu mélico ou farmacéitico. Ver secGo 4

O que contém este folheto

O que éa Ondibta e para que éutilizada.

O que precisa de saber antes de utilizar a Ondibta
Como utilizar a Ondibta

Poss weis efeitos secund&ios

Como conservar a Ondibta

Conteldo da embalagem e outras informag®s

oUW

1. O que éa Ondibta e para que éutilizado

A Ondibta contém insulina glargina, que €uma insulina modificada, muito semelhante ainsulina
humana.

A Ondibta éutilizada no tratamento da diabetes mellitus em adultos, adolescentes e crians a
partir dos 2 anos. A diabetes mellitus €uma doenG em que 0 seu organismo n& produz insulina
suficiente para controlar o n vel de a@tar no sangue. A insulina glargina possui uma acga de
reducd de ag@tar no sangue longa e estavel.

2. O que precisa de saber antes de utilizar a Ondibta

N&o utilize a Ondibta

- Se tem alergia ainsulina glargina ou a qualquer outro componente deste medicamento
(indicados na secG 6).

Adverténcias e precaug®es
Contacte o seu mélico se precisar de injetar a sua insulina através de outro méodo.

Fale com o seu médico, farmacéutico ou enfermeiro antes de utilizar Ondibta.
Siga rigorosamente as instrug®s de posologia, monitorizacg (andises ao sangue e urina), dieta e
atividade f ®ica (trabalho f§ico e exerc Tio fFico) e té&nica de injeg, conforme discutido com o

seu méalico. -



Se 0 seu n el de a@tar no sangue estiver muito baixo (hipoglicemia), siga as orientag®s para a
hipoglicemia (ver caixa no final deste folheto).

Alterag®s na pele no local da injeGo

O local da injeGa deve ser alternado para evitar alterag®s na pele, como caro@s sob a pele. A
insulina pode n& funcionar muito bem se injetar numa zona com caro@s (consulte Como utilizar
Ondibta). Contacte o seu médico se estiver a injetar numa &ea com carogs antes de comear a
injetar numa &ea diferente. O seu mé&lico poderarecomendar-lhe que verifique o seu n el de
ag’ctar no sangue mais atentamente e que ajuste a dose da insulina ou dos seus outros
medicamentos antidiabé&icos.

Viagens

Antes de viajar, deveraconsultar o seu médico. Poderater de Ihe falar sobre

- a disponibilidade da sua insulina no pa & de destino,

- guantidade de insulina, seringas etc.,

- conservag correta da sua insulina durante a viagem,

- hor&ios das refeig@®s e administragg de insulina durante a viagem,

- 0s poss veis efeitos da mudanc para diferentes fusos hor&ios,

- poss Weis novos riscos para a saltle nos pa kes de destino,

- 0 que deve fazer em situa@®s de emergé&cia quando se sente mal ou fica doente. Doengas e
lesces

Nas seguintes situag®s o tratamento da diabetes poderarequerer muita atenG (por exemplo,
ajuste da dose de insulina, exames ao sangue e urina):

- Se estiver doente ou sofrer um ferimento grave o n vel de a@’tar no seu sangue
poder&aumentar (hiperglicemia).

- Se n& comer o suficiente o n vel de a@tar no seu sangue poder&ficar demasiado baixo
(hipoglicemia). Na maioria dos casos necessitarade assistécia mélica. Contacte um médlico o
mais depressa poss vel.

Se sofre de diabetes de tipo 1 (diabetes mellitus dependente de insulina), n& interrompa o seu
tratamento com insulina e continue a ingerir hidratos de carbono em quantidades suficientes.
Mantenha sempre as pessoas que o tratam ou assistem informadas de que necessita de insulina.

O tratamento com insulina pode induzir o organismo a produzir anticorpos ainsulina (substéncias
que atuam contra a insulina). No entanto, sGmuito raramente, isso exigirAuma mudang na sua
dose de insulina.

Alguns doentes com diabetes tipo 2 de longa durag® e doenca card Rca ou acidente vascular
cerebral que foram tratados com pioglitazona (medicamento antidiabéico oral usado no
tratamento da diabetes mellitus tipo 2) e insulina desenvolveram insuficiécia card kca. Informe o
seu médico, 0 mais rapidamente poss vel, no caso de ter sinais de insuficiécia card Bca tais como
respiracd ofegante invulgar ou aumento de peso ou incha localizado (edema).

Crian@s
N& h&experiéncia acerca da utilizagd de Ondibta em criangas com idade inferior a 2 anos.
Outros medicamentos e a Ondibta

Alguns medicamentos provocam alterag nos n veis de n veis de agtar no sangue (aumento,

diminuig® ou ambos, dependendo da situag). Poderaser necess&io, em cada caso, alterar
convenientemente a dose de insulina a fim de evitgy n weis de agcar no sangue muito baixos ou



muito altos. Deve tomar atenG& quando inicia ou para o tratamento com outro medicamento.

Informe o seu mélico ou farmacé@utico se estiver a tomar, tiver tomado recentemente ou possa vir
a tomar outros medicamentos. Antes de tomar qualquer medicamento, pergunte ao seu médico se
este medicamento poder&afetar os seus n veis de a@tar no sangue e quais as medidas que devera
tomar.

Os medicamentos que podem fazer com que os n Weis de a@rar no sangue diminuam
(hipoglicemia) incluem:

todos os outros medicamentos para tratar a diabetes,

inibidores da enzima de convers& da angiotensina (IECA's) (usados para tratar certas
condiges card Bcas ou press&o arterial elevada),

disopiramida (usada para tratar certas condig®s card Rcas),

fluoxetina (usada para tratar a depressép),

fibratos (usados para baixar n eis elevados de | pidos no sangue),

inibidores de monoaminoxidase (IMAQ) (usados para tratar a depress&p),

pentoxifilina, propoxifeno, salicilatos (tais como o &ido acetilsalic fico, usado para aliviar a
dor e diminuir a febre),

antibidicos sulfonam micos.

Os medicamentos que podem elevar os n veis de a@’car no sangue (hiperglicemia) incluem:

corticosteroides (tal como a "cortisona" usada para tratar a inflamaG),

danazol (medicamento que atua na ovulaGi),

diaz&ido (usado para tratar a press&o arterial elevada),

diuréicos (usados para tratar a pressép arterial elevada ou a retenG de flu Hos em excesso),
glucagon (hormona pancredica usada para tratar a hipoglicemia grave),

isoniazida (usada para tratar a tuberculose),

estrogénios e progestagénios (tal como na p fula contracetiva usada no controlo da
natalidade),

derivados das fenotiazinas (usados para tratar perturbag®s do foro psiqui&rico),
somatropina (hormona de crescimento),

medicamentos simpaticomiméicos (tal como a epinefrina [adrenalina], salbutamol,
terbutalina usados para tratar a asma),

hormonas da tiroide (usadas para tratar disfunges da gléndula tiroideia)
medicamentos antipsic&icos at picos (tal como clozapina, olanzapina)

inibidores da protease (usados para tratar o VIH).

Os seus n veis de a@car no sangue poder&o descer ou subir se tomar:

beta-bloqueadores (usados para tratar a press& arterial elevada),
clonidina (usada para tratar a press&v arterial elevada),
sais de | fio (usados para tratar perturbag@®s do foro psiquidrico),

A pentamidina (usada para tratar algumas infe@®s causadas por parasitas) pode causar
hipoglicemia a qual pode por vezes ser seguida por hiperglicemia.

Os beta-bloqueadores, asemelhanca de outros medicamentos simpaticol ficos (tal como a
clonidina, guanetidina e reserpina) podem atenuar ou suprimir inteiramente o0s primeiros sintomas
de alerta que o ajudam a reconhecer uma hipoglicénia.

Se n&p tiver a certeza se estéa tomar qualquer um desses medicamentos pergunte ao seu
mé&lico ou farmacéutico.

Ondibta com &cool

Os seus n veis de ag’car no sangue podem descer ou subir se beber dcool.
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Gravidez e aleitamento
Consulte o seu mé&lico ou farmacé@itico antes de tomar qualquer medicamento.

Informe o0 seu médico se planeia engravidar ou se jaestagrévida. A dose de insulina poderater de
ser modificada durante a gravidez e depois do parto. Para a satte do seu bebé&importante um
controlo especialmente rigoroso da sua diabetes e a prevenG de hipoglicemia.

Se estiver a amamentar consulte o seu mé&lico pois poder&necessitar de ajustes nas doses de
insulina e na sua dieta.

Conduc de ve Tulos e utilizagg de m&guinas

A sua capacidade de concentrac e de reaGgd poderadiminuir se:

- tem hipoglicemia (n Weis baixos de a@tar no sangue),

- tem hiperglicemia (n weis elevados de ag@tar no sangue),

- tem problemas com a sua Viséb.

Deve manter-se consciente desse facto em todas as situag®s que envolvam riscos, tanto para si
como para outras pessoas (tais como conduzir uma viatura ou utilizar m&uinas). Dever&contactar
0 seu médico para o aconselhar acerca da conduG se:

- tem episdlios frequentes de hipoglicemia,

- 0s primeiros sintomas de alerta que o ajudam a reconhecer uma hipoglicemia est&

diminu mos ou ausentes.

Informages importantes sobre alguns componentes da Ondibta

Este medicamento contén menos do que 1 mmol (23 mg) de s&lio por dose ou seja, €
praticamente “isento de sodio”.

3. Como utilizar a Ondibta

Utilize este medicamento exatamente como indicado pelo seu mé&lico. Fale com o seu mé&lico ou
farmacé@utico se tiver dlvidas.

Embora Ondibta contenha a mesma subst&ncia ativa que a insulina glargina 300 unidades/ml, estes
medicamentos n& s& permutéveis. A transigi de um tratamento de insulina para outro exige
prescrigi médica, supervisd@ mélica e monitorizag® da glucose sangu mea. Consulte 0 seu
mé&lico para mais informag®es.

Posologia

Com base no seu estilo de vida, nos resultados das suas andises de glicemia e no uso anterior de
insulina, o seu mé&lico ira

- determinar a quantidade di&ia de Ondibta que necessita e em que hora do dia,

- inform&lo quando deveraverificar os n veis de ag@tar no sangue e se precisa de efetuar
andises de urina,

- indicar-lhe quando ser&necess&ia uma dose injetével superior ou inferior de Ondibta.

A Ondibta éuma insulina de longa ag®. O seu mélico poder-lhe-adizer para o utilizar em
combinag® com uma insulina de ag& curta ou com comprimidos usados para tratar n veis
elevados de a@tar no sangue.

Muitos fatores podem influenciar o seu n wel de a@’car no sangue. Deveraconhecer estes fatores
para que possa reagir corretamente 2 alterag®s no seu n vel de a@’car no sangue e impedir que
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este se torne demasiado elevado ou demasiado baixo. Para mais informagZes, ver a caixa no final
deste folheto.

Utilizagd em crian@s e adolescentes

Ondibta pode ser utilizada em adolescentes e criangs a partir dos anos. Utilize este medicamento
exatamente como indicado pelo seu médico.

Frequéncia de administracgo
Necessitarade uma injeG de Ondibta todos os dias amesma hora.
Modo de administraGgo

A Ondibta injeta-se debaixo da pele. NAO injete a Ondibta numa veia, uma vez que isto alterar&a
sua ag e poder&causar hipoglicemia.

O seu mélico mostrar-lhe-aqual a &ea da pele em que deverdinjetar a Ondibta. Por cada
injeG, alterne o local de punG dentro da mesma &ea da pele que estaa utilizar.

Como utilizar a Ondibta

Ondibta éuma caneta descarté&vel précheia que contén insulina glargina. Ondibta em caneta pré
cheia €éapenas adequado para injeG subcut&nea. Fale com o seu mé&lico se precisar de injetar a
sua insulina atraveés de outro méodo.

Uma nova agulha deve ser acoplada antes de cada utilizag®. Utilize apenas agulhas compat veis
com Ondibta (consulte as “Instrugdes de utilizagdo da Ondibta”™).
Deve ser realizado um teste de seguranG antes de cada injeG.

Examine o cartucho antes de utilizar a caneta. N& utilize Ondibta se notar part Tulas no mesmo.
Utilize Ondibta apenas se a soluG estiver | mpida, incolor e aquosa. N& agite nem misture antes
de utilizar.

Para prevenir a poss el transmiss& de doengs, nunca partilhe a sua caneta com outras pessoas.
Esta caneta €apenas para seu uso.

Certifique-se de que o &cool, outros desinfetantes ou outras subst&ncias n& contaminam a
insulina.

Utilize sempre uma caneta nova se notar que o seu controlo do ag’car no sangue estaa piorar
inesperadamente

Se achar que poderater um problema com a Ondibta, consulte o seu mélico, farmacéitico ou
enfermeiro..

As canetas vazias n& devem ser novamente enchidas e devem ser adequadamente descartadas.

N& use a Ondibta se estiver danificada ou se n& estiver a funcionar corretamente. Nestes caso,
tem de ser descartada e tem de usar uma Ondibta nova.

Trocas de insulina

Deve verificar sempre o r&ulo da insulina antes de cada injeG para evitar trocas entre a
Ondibta e outras insulinas.

Se utilizar mais Ondibta do que deveria a1



- Se tiver injetado demasiado Ondibta, o seu n wel de a@tar no sangue poderatornar-se
demasiado baixo (hipoglicemia).

Verifique frequentemente o seu n el de a@’tar no sangue. Nesses casos, para evitar
hipoglicemia, dever&ingerir mais alimentos e vigiar 0s seus n veis de a@’ar no sangue. Para
informacGa relativamente ao tratamento da hipoglicemia, ver caixa no final deste folheto.

Caso se tenha esquecido de utilizar a Ondibta

- Se tiver omitido uma dose de Ondibta ou n&o tiver injetado insulina suficiente, o seu n el de
ag’rar no sangue poderatornar-se demasiado elevado (hiperglicemia). Verifique frequentemente o
seu n el de a@’car no sangue.

Para informagZes sobre o tratamento da hiperglicemia, ver a caixa no final deste folheto.

- N& tome uma dose a dobrar para compensar a dose que se esqueceu de tomar.

Se parar de utilizar a Ondibta

Isto pode levar a hiperglicemia grave (n Weis muito elevados de a@’car no sangue) e cetoacidose
(acumulaGg® de &ido no sangue porque 0 organismo est&a utilizar gordura em vez de a@’car).
N&b pare o tratamento com Ondibta sem falar com o seu médico, que lhe dir&o que deve ser
feito.

Caso ainda tenha dlvidas sobre a utilizagd deste medicamento, fale com o seu mé&lico,
farmacéitico ou enfermeiro.

4. Efeitos secund&rios poss veis

Como todos os medicamentos, este medicamento pode causar efeitos secund&ios, embora estes
néb se manifestam em todas as pessoas.

Se tiver sintomas de que o0 seu n Vel de a@’car no sangue estamuito baixo (hipoglicemia), tome
imediatamente medidas para aumentar o seu n vel de a@tar no sangue. A hipoglicemia (n wel
baixo de a@car no sangue) pode ser muito grave e €muito frequente com tratamento com insulina
(pode afetar mais de 1 em 10 pessoas). N wel baixo de a@tar no sangue significa que n& ha
aqcar suficiente no seu sangue. Se 0s seus n veis de agcar no sangue descerem a n veis muito
baixos, pode

desmaiar (ficar inconsciente). Casos graves de hipoglicemia podem provocar lesGes cerebrais e
podem p& a vida em risco. Para mais informag®s, ver a caixa no final deste folheto informativo.

Reag®s alégicas graves (raros, podem afetar atél em 1 000 pessoas) — 0s sintomas podem incluir
reag®es na pele extensas (erupG cuténea e comich& no corpo todo), inchag grave da pele ou
das membranas mucosas (angioedema), dificuldade em respirar, uma descida da tens& arterial,
com batimento do corag® répido e transpiracgd. As reag®s alé&gicas graves ainsulina podem ser
fatais. Informe imediatamente um mégico se notar sinais de reaG alé&gica grave.

* Alteracdes da pele no local da injecéo:

Se injetar insulina com demasiada frequéncia no mesmo local, a pele pode encolher (lipoatrofia)
(pode afetar atél em 100 pessoas) ou aumentar a espessura (lipohipertrofia) (pode afetar atél em
10 pessoas). Tambén podem ocorrer n&lulos na pele causados pela acumulagi de uma prote ha
chamada amil&Gde (amiloidose cuténea, a frequéncia com que ocorre n& €conhecida). A insulina
pode n& funcionar muito bem se for injetada numa &ea irregular. Altere o local da injeG a cada
injeG para ajudar a evitar essas altera@®s na pele.

Frequentes (podem afetar até&l em 10 pessoas) 32



. Reag®s alégicas e da pele no local de injeGo

Os sintomas podem incluir vermelhid&, dor anormalmente intensa durante a injeGo, comich&o,
erupG da pele com comich&o, inchag ou inflamag®. Estes sintomas podem disseminar-se em
redor do local da injeG®. A maior parte destas reag@®s menores ainsulina desaparecem num
per bdo de

poucos dias a poucas semanas.

Raros (podem afetar atél em 1 000 pessoas)

. Reag®s nos olhos

Uma alteragg® marcada (melhoria ou agravamento) no controlo dos seus n veis de a@tar no
sangue pode alterar a sua vis& temporariamente. Se sofrer de retinopatia proliferativa (uma
doena dos olhos relacionada com a diabetes) as crises graves de hipoglicemia podem provocar
perda de vis& temporaia.

. Alteragi®s gerais

Em casos raros, o tratamento com insulina pode provocar uma acumulagi tempor&ia de &ua no
corpo, com inchag na barriga das pernas e tornozelos.

Muito raros (podem afetar até&l em 10 000 pessoas)
Em casos muito raros, pode ocorrer disgeusia (alterag®s do paladar) e mialgia (dor muscular).

Utilizagg em criangas e adolescentes

Geralmente, os efeitos adversos em criangs e adolescentes com idade igual ou inferior a 18 anos
sé& semelhantes aos observados nos adultos.

Queixas de reagg®s no local de administragd (reag® no local de injeg, dor no local de injeGd) e
reag®s na pele (erupG cutdnea, urtic&ia) s& notificadas relativamente com maior frequécia em
criangs e adolescentes com idade igual ou menor a 18 anos do que em adultos.

N& h&experiécia em crian@s com menos de 2 anos de idade.

Comunicac de efeitos secundarios

Se tiver quaisquer efeitos secund&ios, incluindo poss veis efeitos secund&ios n& indicados neste
folheto, fale com o seu médico ou farmacé&itico. Tambén poderacomunicar efeitos secund&ios
diretamente atraveés do sistema nacional de notificagg® mencionado no Apéadice V. Ao comunicar
efeitos secundaios, estaraa ajudar a fornecer mais informag®s sobre a seguranc deste
medicamento.

5. Como conservar a Ondibta
Manter este medicamento fora da vista e do alcance das criangs.

N&b utilize este medicamento ap& o prazo de validade impresso na embalagem de cart& e no
rotulo da caneta para injetaveis depois de “VAL”. O prazo de validade corresponde ao Utimo dia
do mé indicado.

Canetas n&o usadas

Conserve no frigor fico (2 €-8 <€€). N& congelar nem colocar no compartimento do congelador do
seu frigor Fico nem junto de acumuladores de frio. Conservar a caneta précheia na embalagem
exterior para proteger da luz.

Canetas em uso
As canetas précheias em uso ou transportadas como reserva podem ser conservadas durante um
m&imo de4 semanas a uma temperatura inferior a 30 <C e longe o calor direto e da luz direta.

A caneta em uso n&b deve ser guardada no frigor fico. N& utilizar o medicamento depois desse
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per bdo de tempo.

N& deite fora quaisquer medicamentos na canalizaGg ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacé@itico como deitar fora os medicamentos que jando utiliza. Estas medidas ajudar&o a
proteger 0 ambiente.

6. Contetdo da embalagem e outras informag®s

Qual a composiGa da Ondibta
A subst&ncia ativa €a insulina glargina. Cada ml de solug& contén 100 unidades de insulina
glargina (equivalente a 3.64 mg).

- Os outros componentes s&v: cloreto de zinco, meta-cresol, glicerol, hidré&ido de s&lio (ver
seccdo 2 “Informacgdes importantes acerca de alguns componentes de Ondibta”) e acido
clor drico (para ajuste do pH) e &ua para preparagg®s injetaveis.

Qual o aspeto de Ondibta e contetdos da embalagem

Ondibta 100 unidades/ml, soluG injet&vel numa caneta précheia (VitaClick) éuma soluGd
transparente e incolor.

Cada caneta contém 3 ml de soluG@ injeté&vel (equivalente a 300 unidades).

Embalagens com 1, 5 ou uma embalagem mutipla contendo 10 (2 embalagens de 5) canetas pré
cheias.

E poss el que n& sejam comercializadas todas as apresentages.

Titular da Autorizagd de Introdug& no Mercado
Gan & Lee Pharmaceuticals Europe GmbH, Prinzenallee 11a, 40549 Disseldorf, Germany.

Fabricante

IL-CSM Clinical Supplies Management GmbH Marie-Curie-Strasse 8 Loerrach, Baden-
Wouerttemberg, 79539, Alemanha
Este folheto foi revisto pela dtima vez em

Outras fontes de informaG

Estadispon vel informag& pormenorizada sobre este medicamento no s fio da internet da Agéncia
Europeia de Medicamentos: https://www.ema.europa.eu/
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HIPERGLICEMIA E HIPOGLICEMIA

Traga sempre consigo agrar (pelo menos 20 gramas)
Traga consigo alguma informaG para mostrar que €diabéico

HIPERGLICEMIA (n veis elevados de a@tar no sangue)

Se 0 seu nvel de agrar no sangue for demasiado elevado (hiperglicemia), pode n&o ter
injetado insulina suficiente

Porque éque a hiperglicemia ocorre?

Os exemplos incluem:

- n&b injetou a sua insulina ou N injetou uma quantidade suficiente, ou se esta perdeu a
sua efic&ia, por exemplo devido aconservaG incorreta,

- est&a praticar menos exerc Tio do que o habitual, est&sob stress (perturbaGo
emocional, excitag®) ou se sofreu qualquer les&, interveng cirlrgica, infeG ou febre,

- estiver a tomar ou tiver tomado certos outros medicamentos (ver sec¢do 2, “Outros
medicamentos ¢ Ondibta”).

Sintomas de alerta de uma hiperglicemia

Sede, aumento da frequéncia urin&ia, fadiga, pele seca, rubor facial, perda de apetite, pressé
arterial baixa e aumento da frequéncia card ca bem como presenca de corpos ceténicos e de
glucose na urina.. Dores de est@mago, respiragd répida ou profunda, sonol&cia ou mesmo
perda de consciécia podem ser sinais de um estado grave (cetoacidose) resultante da falta de
insulina.

O que deve fazer no caso de uma hiperglicemia?

Controle o seu n vel de a@’tar no sangue e a presen@ de corpos cet@nicos na urina logo que
ocorra algum dos sintomas referidos. O tratamento de uma hiperglicemia e cetoacidose graves
requer sempre assisté@cia médica, devendo em geral ser feito no hospital.

HIPOGLICEMIA (nweis baixos de a@car no sangue)

Se 0 seu n vel de a@tar no sangue diminuir demasiado pode ficar inconsciente. As
hipoglicemias graves podem causar ataques card Rcos ou lescs cerebrais e podem p& a vida
em risco.

Normalmente deveraser capaz de reconhecer quando o seu n vel de a@tar no sangue estaa
diminuir demasiado de modo a tomar as medidas corretas.

Porgue €que a hipoglicemia ocorre?

Os exemplos incluem:

- injetar uma quantidade excessiva de insulina,

- omitir refei@®s ou as atrasar,

- n& comer o suficiente ou comer alimentos com um contetdo em hidratos de carbono
inferior ao normal (0 a@’car e as substéncias semelhantes ao a@’tar sé& designadas por
hidratos de carbono, embora os adocntes artificiais NAO sejam hidratos de carbono),
- perder hidratos de carbono devido a vanitos ou diarreia,

- beber dcool, em particular se a0 mesmo tempo ingerir poucos alimentos,

- estiver a praticar um tipo de exerc Tio mais intenso ou diferente do habitual,

- estiver a recuperar de uma les&, operaGga ou outra forma de stress,
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- estiver a recuperar de uma doenc ou de febre,
- estiver a tomar ou tiver deixado de tomar certos outros medicamentos (ver secGo 2
“Outros medicamentos e Ondibta”

A hipoglicemia émais suscet el de ocorrer se:

- estiver no inTio de um tratamento com insulina, ou se passou a utilizar outra
preparacd de insulina (quando mudar da sua anterior insulina basal para
Ondibta caso ocorra hipoglicemia, €mais provével que seja de manh&do
gue anoite),

- 0s seus n Weis de a@tar no sangue normalizaram ou encontram-se instaveis,

- alterar a &ea da pele em que injetou a insulina (por exemplo da coxa para o
antebraq),

- sofrer de uma doena grave dos rins ou do fgado ou de qualquer outra
doen@ como, por exemplo, hipotiroidismo.

Sintomas de alerta de uma hipoglicemia

- No seu corpo

Exemplo de sintomas que o alertam para o facto de que o seu n vel de a@’car no sangue estaa
diminuir excessivamente ou demasiado rapidamente: suores, pele fria e hUmida, ansiedade,
aumento da frequéncia card Rca, pressév arterial elevada, palpitags, frequéncia card Bca
irregular. Estes sintomas desenvolvem-se frequentemente antes dos sintomas de um n vel
baixo de a@tar no c&ebro.

- No seu cé&ebro

Exemplo de sintomas que indicam um n vel baixo de a@’tar no c&ebro: dores de cabeq,
fome intensa, n&iseas, vanitos, fadiga, sonolécia, perturbag®s do sono, agitag®,
comportamento agressivo, lapsos de concentragg, diminuiGa da capacidade de reac,
depressé&, confus&, perturbacges da fala (por vezes, perda total da fala), perturbacges
visuais, tremor, paralisias, sensag& de formigueiro (parestesias), dorméncia e sensaG de
formigueiro na regi&o da boca, tonturas, perda do autocontrolo, incapacidade para tomar
conta de si préprio, convulsces, perda de consciécia.

Os primeiros sintomas que o alertam para uma hipoglicemia (”sintomas de alerta”)
podem modificar- se, estarem atenuados ou completamente ausentes, se

- for idoso, se sofre de diabetes hamuito tempo ou se, devido adiabetes, sofre de um
determinado tipo de doen nervosa (neuropatia diabéica autéoma),

- sofreu recentemente uma crise de hipoglicemia (por exemplo no dia anterior) ou se a
hipoglicemia se desenvolve lentamente,

- 0sSseus neis de agcar no sangue s& quase normais ou, pelo menos, se encontram
consideravelmente melhorados,

- mudou recentemente duma insulina animal para insulina humana como a Ondibta

- estiver a tomar ou tiver tomado certos outros medicamentos (ver secG 2, “Outros
medicamentos e Ondibta™).

Neste tipo de caso, poder&desenvolver uma hipoglicemia grave (e mesmo desmaiar) antes de
se aperceber do seu problema. Esteja familiarizado com os seus sintomas de alerta. Se
necessaio, a determinag@® mais frequente dos n veis de a@tar no sangue poder&ajudalo a
identificar episdlios ligeiros de hipoglicemia que, de outra forma, passariam despercebidos.
Se n& estaseguro de identificar os seus sintomas de alerta, evite situag®s (tal como
conduzir uma viatura) nas quais pode ficar em risco e por em risco outros devido &
hipoglicemia.

O que deve fazer no caso de uma hipoglicemia?
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1. N&b injete insulina. Tome, imediatamente, cerca de 10 a 20 g de a@’car, tal como
glucose, a@tar em cubos ou uma bebida agicarada. AtenG: Os adogntes artificiais e
os alimentos que conté&n adogntes artificiais (tal como bebidas dietéticas) s& inteis
no tratamento da hipoglicemia.

2. Em seguida coma um alimento que tenha um efeito prolongado no aumento do n vel de
ag’car no sangue (tal como p& ou massa). O seu mé&lico ou enfermeira deve ter
abordado anteriormente este assunto consigo.

A recuperagd duma hipoglicemia pode ser retardada porque a Ondibta tem uma aG& longa.

3. Em caso de rHIPERGLICEMIA E HIPOGLICEMIA ecorrécia da hipoglicemia, volte
a ingerir 10 a 20 g de aQcar.

4. Consulte um médico imediatamente se n& conseguir controlar imediatamente a
hipoglicemia ou se esta se repetir.

Informe os seus parentes, amigos e colegas pré&imos do seguinte:

Se tiver problemas de deglutiG ou estiver inconsciente, necessitarade uma injeGo de
glucose ou glucagon (um medicamento que aumenta o n wel de a@’car no sangue). Estas
injec®s justificam-se também no caso de n& ser certo que tem hipoglicemia.

Recomenda-se determinar o n vel de agcar no sangue logo ap& aingest& de glucose, a fim
de confirmar que realmente tem uma hipoglicemia.
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INSTRUCOES DE UTILIZACAO
Ondibta soluc® injet&vel em caneta précheia

A Ondibta éuma caneta précheia para a injeG de insulina glargina. O seu médico decidiu que a
Ondibta €indicada para si com base na sua capacidade em manusear a Ondibta.

Fale com o seu médico, farmacé&itico ou enfermeiro sobre a té&nica de injeG antes de utilizar
a Ondibta. As pessoas invisuais ou com problemas de vis& n&b devem usar a caneta sem
ajuda de uma pessoa treinada para usar a Ondibta.

Leia cuidadosamente estas instru@®s antes de utilizar a Ondibta. Se n& for capaz de utilizar a
Ondibta ou seguir as instrugs sozinho, na mtegra, deve utilizar a Ondibta apenas se tiver
ajuda de alguém capaz de as seguir.

Pode selecionar doses de 1 a 60 unidades em intervalos de 1 unidade. Cada caneta contén
mUtiplas doses. Se a dose prescrita for superior a 60 unidades, ter&de aplicar mais do que 1

injeG.

Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o reler no futuro.

ejaued ep edwe)

Agulha da caneta (ndo incluida)

@ Tampa exterior

L
@-— Agulha

<===.—Selo protetor

Tampa interior

Selo de borracha

Reservatério
de insulina

Embolo

ejaued ep odio)

Indicador de doses
Janela doseadora

~— Seletor de doses

Bot&o de injegdo

Figura A
Diagrama esquemé&tico da caneta.

Informacges importantes que precisa de saber antes de injetar Ondibta:

e  Se usar mais do que um tipo de caneta de insulina, conserve as canetas com 0s
diferentes medicamentos em &eas separadas e leia a etiqueta da sua caneta antes de
injetar.

e N&p partilhe a sua Ondibta com outras pessoas, mesmo que a agulha tenha sido
substitu ma. Esta caneta destina-se apenas ao seu uso pessoal. Pode provocar uma
infeG grave noutra pessoa ou apanhagdima infeG grave de alguém.



e N& use a sua caneta se estiver danificada ou se no tiver a certeza de que estaa
funcionar corretamente. Tenha cuidado para né dobrar ou danificar a agulha antes de a
usar.

e N& selecione uma dose e/ou carregue no bot& da injeG@ sem ter uma agulha
colocada.

e N&o reutilize agulhas. Cologue sempre uma agulha nova antes de cada utilizagg. Use
apenas agulhas que sejam compat eis com a Ondibta.

e SeainjeG® édada por outra pessoa, esta deve tomar precauG para evitar ferimentos
acidentais provocados pela agulha e transmiss& de infeg®s.

Realize sempre um teste de seguran antes de cada injeG (ver Passo 3)
e  Tenhasempre uma caneta e agulha sobresselentes, para o caso de as perder ou danificar.

Precisa de ajuda?

Se tiver alguma dlvida sobre a Ondibta ou sobre a diabetes, pergunte ao seu megico,
farmacé@itico ou enfermeiro ou ligue para o nUmero do representante local na capa deste
folheto informativo.

Materiais necess&ios

Certifique-se de que tem os seguintes itens:

Inclu ©o na caixa

Ondibta solug® injet&velem caneta précheia (ver Figura A), contendo um total de 300
unidades de insulina glargina.

N& inclu ©o na caixa (a ser obtido separadamente)

* Agulha esté&il nova, com tamanhos compat ¥eis com esta caneta:
—31G, 5 mm
-32G,4 mm
—33G,4 mm
—34G, 4 mm
* Algod& com dcool
* Recipiente para eliminacg de objetos cortantes para agulhas usadas

Passo 1. Verifique a caneta e a insulina

Se a sua caneta Ondibta estiver no frigor fico, retire-a 1 a 2 horas antes da injeG para que
atinja a temperatura ambiente (abaixo dos 30<€). Injetar insulina fria pode ser desconfortavel.

A. Verifique a etiqueta da sua caneta Ondibta para ter a certeza que tem a insulina correta
(ver Figura B) —isto €especialmente importante se tiver outras canetas.
« A caneta Ondibta €branca com um bot&o de injeG azul.

~

Q Ondibta’ )

Figura B

B. Verifique o prazo de validade (VAL).
« N&b use a sua caneta ap& o fim do prazo de validade
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C. Retire a tampa da caneta.

D. Verifique o aspeto da insulina. A Ondibta €uma insulina | mpida.
¢ N&o utilize a sua caneta se a insulina for turva, com corou contén part Tulas vis veis.

Passo 2. ColocaGd de uma agulha nova

Utilize sempre uma agulha nova esterilizada antes de cada injeG. Isto ajuda a prevenir a
contaminaG@ e poss Vel entupimento da agulha.

A. Limpe o retentor de borracha com um cotonete embebido em dcool.
B. Retire o selo protetor da nova agulha.
C. Mantenha a agulha direita e enrosque-a na caneta atéque esteja fixa (ver Figura C)

e Seaagulhan& émantida direita enquanto a enrosca, pode danificar o retentor,
causar uma fuga de insulina ou a quebra da agulha.

Passo 3. Realize um teste de seguran@

Antes de cada injeG execute sempre um teste de seguran@ para:
° garantir que
a caneta e a agulha est& a funcionar corretamente
e garantir que recebe a dose correta ao remover as bolhas de ar

A. Selecione uma dose de 2 unidades rodando o seletor de dose (ver Figura D)
«  Se necessaio, a dose selecionada pode ser corrigida ao girar o seletor de dose para baixo.

o

—= Figura D

B. Retire a tampa exterior da agulha (ver Figura E) e guarde-a para retirar a agulha usada
apG a injeG.

C. Retire a tampa interior da agulha (ver Figura E) e descarte-a.
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GuIarde Eliminar
; Figura E J

D. Segure a caneta apontando a agulha para cima. Bata suavemente no reservat&io da
insulina (ver Figura F) para que quaisquer bolhas de ar subam para a agulha.

W\ e
Figura F

. J

E. Pressione o bot& de injeg@ completamente (ver Figura G).
« Verifique se a insulina €éexpelida através da agulha. A sua caneta estaa funcionar
corretamente se a insulina sair da agulha.

{ )

Figura G

. J

Pode ter de repetir o teste de seguranc diversas vezes atéa insulina sair pela ponta da agulha.
= Se n& for expelida insulina pela ponta da agulha, verifique a existécia de
bolhas de ar e repita o teste de seguran@ mais duas vezes atéestas
desaparecerem.
= Se mesmo assim n&b for expelida insulina, a agulha pode estar entupida.
Mude de agulha e repita o teste de seguran@.
« Se n& for expelida insulina ap& mudar a agulha, a sua caneta pode estar
danificada. N&o use esta caneta.

Passo 4. Selecione a sua dose

Pode escolher a dose em intervalos de 1 a 60 g{lidades, em passos de 1 unidade de



insulina (um passo equivale a 1 unidade de insulina). Se necessita de uma dose
superior a 60 unidades, deve administr&la em duas ou mais injeges.

A. Verifique se a janela doseadora mostra “0” ap& o teste de seguranca.

B. Selecione a dose requerida (ao girar o seletor de dose (ver Figura H: a dose selecionada &
de 30 unidades neste exemplo)

» Se passar a dose, pode voltar a baixar.
» Ir&ouvir um clique para cada unidade marcada. N&b defina a dose contando o
nUmero de cliques que ouve, pois pode obter uma dose incorreta.

* N&v puxe o bot& de injeG enquanto roda, porque a insulina pode ser
expelida.

» N&o pode rodar o seletor de dose além do nUmero de unidades que ficaram
na caneta.

 Se a quantidade de medicamento que ficar na caneta for inferior asua dose,
injete 0 que restou na caneta e complete a sua dose com uma caneta nova ou
use uma caneta nova para administrar a sua dose completa.

» Pode ver aproximadamente quantas unidades de insulina restam,
observando a posiG do énbolo na escala de insulina. N&o utilize esta
escala impressa no cartucho para medir a sua dose de insulina.

Passo 5. Injetar a dose

Use a ténica de injeGa tal como foi ensinada pelo seu médico, farmacé&utico ou enfermeiro.

A. Escolha o local da injeGo
» A caneta pode ser injetada na coxa, na zona do est&mago (abdémen) ou
na parte superior do brag (ver Figura I).
« Troque (alterne) o local da injeG a cada injeGo.
» N&o injete onde a pele apresente sulcos, espessamento ou carogs.
« N& injete onde a pele estiver sens vel, ferida, descamativa ou
endurecida, ou em cicatrizes ou pele lesionada.
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Figura I

\ J

B. Limpe o local da injec@ com algod& embebido em dcool. Deixe secar antes de injetar.

C. Introduza a agulha na pele (ver Figura J).

D. Pressione o bot& azul da injeG@ até&ao fundo para administrar a dose. O nUmero na
janela
Da dose iraregressar a “0” amedida que se injeta. N& tente injetar a sua insulina rodando o
seletor de dose. N& receber&a sua insulina rodando o seletor de dose

E. Mantenha o bot&o de injeGo pressionado todo o tempo. Conte devagar até10 (ver
Figura K) antes de retirar a agulha da pele. Deste modo tem a certeza que toda a dose de
insulina foi injetada.

Figura K

\,

O énbolo da caneta move-se com cada dose. O énbolo alcan@ o fim do cartucho quando s&
utilizadas o total de 300 unidades de insulina.

Se tiver dificuldade em premir o bot&o de injeGo:
N&p force, pois pode partir a caneta.
Troque a agulha (consulte o Passo 6 e 0 Passo 2) e prepare a caneta (consulte o Passo 3).
Se ainda tiver dificuldade em pressionar, cgmpre uma caneta nova.



Passo 6. Retire e deite fora a agulha

Retire sempre a agulha ap& cada injeGa e conserve a caneta sem nenhuma agulha
colocada. Isto ajuda a prevenir:
» ContaminaG e/ou infeGo,
» Entrada de ar no reservat&io de insulina e derrame de insulina, o que pode
provocar uma dosagem incorreta

A. Coloque, cuidadosamente, a tampa exterior da agulha novamente na agulha (ver Figura
L) para reduzir o risco de ferimentos acidentais com a agulha.
* Nunca substitua a tampa interior da agulha.

Figura L

B. Aperte a base da tampa exterior da agulha para desenroscar a agulha usada (consulte a
Figura M).

f
) [} » ]
&0 120 180 240

N Figura M

C. Elimine a agulha de forma segura, de acordo com as instrug®s do seu melico,
farmacéuitico ou enfermeiro.

D. Coloque sempre a tampa da caneta de volta. Conserve a caneta atéasua préima inje Go.

Instrug®s de conservaGgo

Antes da primeira utilizacGo

e Mantenha a sua caneta no frigor fico entre 0s 2<€ e 0s 8€ atéaprimeira
utilizag.
e N&b congele. Deite a sua caneta fora se tiver sido congelada.

Ap& a primeira utilizaco

o Conserve a caneta que estiver a usar no momento atemperatura ambiente,
abaixo dos 30<€ e ao abrigo da luz, p&e sujidade.

e A caneta que estiver em uso n& pode ser conservada no frigor fico.

e ApG retirar a caneta do frigor Fico, pode us&la durante um per bdo até28
dias.

e N& a utilize ap& o fim deste per bdo

o N&b conserve a sua caneta com a agulha inserida.
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e Mantenha a sua caneta longe do alcance e vista das criancas e de qualquer
pessoa que ndo seja suposto ter contacto com ela.

e Quando a caneta estiver vazia, descarte-a sem a agulha colocada, como
instru Mo pelo seu mélico, farmacé@itico ou enfermeiro.

Manutenc

e Pode limpar o exterior da sua caneta esfregando-a com um pano hUmido
(apenas com &ua).

¢ N&b molhe, lave ou lubrifique a caneta porque pode danific&la.

e A sua caneta deve ser manuseada com cuidado. Evite situag®s em que a
caneta possa ser danificada. Se estiver preocupado com o facto de a sua
caneta estar danificada use uma nova.
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