Guia de Uso Xultophy®

(insulina degludeca + liraglutida)
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Xultophy®

insulina degludeca 100 U/mL +
liraglutida 3,6 mg/mL
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Xultophy® uma vez ao dia’

Um passo adiante no
tratamento do DVI2

com superioridade vs. insulina glargina U100’:

e Maior reducdo de HbA, "
e Com diferenca de peso (-3,2 kg)"*

Hipoglicemia ”

-~

* Menor taxa de hipoglicemia'

em pacientes com diabetes tipo 2 nao
controlado com insulina glargina U100."
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0 tratamento pratico que combina insulina degludeca e Iiraglutid;"ém 1 caneta.! novo nordisk’  insulina degludeca +liraglutida
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EFICACIA

Xultophy®: média de HbA, <7% atingida
em 7/7 estudos clinicos®®

& Fim de tratamento de HbA,, (%)

DUAL I DUAL IV* DUAL VI DUAL lII° DUAL IV’ DUAL V* DUAL VII®
ext.’ 1ADS 2 ADS

) ) 6.1 6.0 ’
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ADO: antidiabético oral; AR GLP-1: agonista de receptor de GLP-1; ADS: ajuste de dose por semana
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Xultophy®: efeito no peso corporal™® e

Xultophy®
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Xultophy®
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. . Substituicao e o . .
Adicionados a ADO de AR GLP-1 Substituicdo de insulina basal

*Dose maxima de 50 U
ADO = Antidiabético oral; AR GLP-1: agonista de receptor de GLP-1; ADS: ajuste de dose por semana
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Xultophy®: efeito na hipoglicemia®® cecunanca
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liraglutida I
Xultophy®
Xultophy®
Xultophy”®
Titulacdo

de insulina

Xultophy®
Terapia com

AR de GLP-1
inalterada
glargina U100
insulina glargina
U100 + insulina

Adicionados a ADO Z:b::tglﬁa_‘lo Substituicao de insulina basal

" Definigdo de hipoglicemia: Dual I-V: Os episédios hipoglicemicos confirmados foram definidos como agueles em que a glicose plasmatica foi bioguimicamente confirmada como <56mgfdL, com ou sem sintomas, ou em que o
paciente precisou de assisténcia. DUAL VI e VII: Hipoglicemia global é definida como episadios graves (necessitando a assisténcia de outra pessoa) ou hipoglicemia por confirmacéo da glicose plasmatica (<56mg/dL) com sintomas
consistentes.

ADO = Antidiabético oral; AR GLP-1: agonista de receptor de GLP-1; ADS: ajuste de dose por semana
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O tratamento pratico para intensificacao que combina
a insulina degludeca e liraglutida em 1 caneta’ e

Xultophy®

insulina degludeca 100 U/mL +
liraglutida 3,6 mg/mL

Solugho injetavel em sistema de aplicacso
preenchido

B

Apresentacoes:

Solucéao injetavel de insulina degludeca 100 U/mL
+ liraglutida 3,6 mg/mL, disponivel em sistema de
aplicacao preenchido com 3 mL cada.

Cada embalagem contém:
1 sistema de aplicacao
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Xultophy®: combinacdo em aplicacio unica diaria

FORMULACAO’ ADMINISTRACAOQ’
PROPORCAO

1 unidade da combinacéio’

insulina degludeca
dihexameros
(100 U/mL) . .
1 U insulina degludeca
+
0,036 mg liraglutida’

Dose maxima

liraglutida
heptameros
(3.6 mg/mL)

liraglutida

3 ml caneta

&~
s e
w preenchida

vl
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Xultophy®: o tratamento pratico para o paciente
com DM2

Xultophy® ¢ indicado para o tratamento de diabetes mellitus tipo 2 em adultos, para
melhorar o controle glicémico em combinacao com hipoglicemiantes orais, quando estes
isoladamente ou combinados com um agonista dos receptores de GLP-1 ou insulina basal nao -

N . 1 INDICACAO
fornecem o controle glicémico adequado .

Aplicacao’

Teste de gllcemla capilar®
Dose mdependente

das refelgoes

* De preferéncia no mesmo horario todos os dias.
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Xultophy® dentro do organismo

Tratamento pratico que combina insulina degludeca e liraglutida em 1 caneta’, com atuacao
em multiplos 6rgaos de forma complementar

Acesse o QR code
para ver o video

Células beta pancreaticas

«

A MECANISMO
Pancreas DE ACAO

HEPTAMETRO DE LIRAGLUTIDA +E A liraglutida atua no pancreas,

K- figado, trato Gl, cérebro e
/( coracao’
* ".
£=

A formulacao de insulina
degludeca + liraglutida é RECEPTOR DE GLP-1
possivel devido as

. propriedades moleculares

ﬁt ' (‘ destes analogos que permitem
R

a formacéo de estruturas de : ) id I
associacao distintas e estaveis' - Tecido muscular

n

Tecido Hepatico

. U i ) A degludeca atua no figado,
DIHEXAMETRO DE DEGLUDECA & i musculo e gordura'

RECEPTOR DE INSULINA
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Xultophy®: posologia

* Xultophy® deve ser
administrado uma vez
ao dia, independente
de refeicoes;’

novo nordisk”

* Xultophy® deve ser aplicado
por via subcutanea no
abddémen, coxa ou parte
superior do braco;’

e Preferencialmente,
deve ser administrado
na mesma hora todos
os dias.'

Xultephy
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Xultophy®: dose inicial recomendada

Quando Xultophy® for adicionado ao tratamento com ADO:
a dose inicial recomendada é de 10 unidades.'

10 unidades

de insulina degludeca

POSOLOGIA
]
||

0,36 g

de liraglutida™

Quando Xultophy® for adicionado ao tratamento com sulfonilureia, considerar reducéo na dose da mesma.’

* Arredondado para 2 casas decimais
ADO=Antidiabético oral.
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Xultophy®: dose inicial recomendada

Para pacientes em transferéncia de insulina basal ou agonistas do receptor de GLP-1 para Xultophy®:
a dose inicial recomendada é de 16 unidades.’

( \ 16 unidades

de insulina degludeca

1 6 unidades da combinacao — +

0,6 g

\ ) de liraglutida*

Insulina basal
Xultophy® foi estudado em pacientes com diabetes tipo 2 que realizam transferéncia de 20-50 unidades de insulina

basal’
A terapia com insulina basal deve ser descontinuada antes do inicio de Xultophy®

GLP-1
A terapia com um agonista do receptor de GLP-1 deve ser descontinuada antes do inicio de Xultophy®

* Arredondado para 1 casa decimal.

% Xultephy
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Xultophy®: dose maxima recomendada

Dose maxima recomendada por dia é de 50 unidades’

50 unidades

de insulina degludeca

i i a
unidades da combinacao

1,8 mg

de liraglutida
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Xultophy®: o que fazer quando esquecer a dose?

* Os pacientes que se esquecerem de aplicar uma dose sao
aconselhados a administra-la assim que perceberem e depois

retomarem o seu esquema habitual de aplicacdo de dose uma
vez ao dia;’

DOSE
ESQUECIDA

8 HORAS , N .
e O intervalo minimo entre duas doses de Xultophy™ deve ser
de 8 horas. Isto também se aplica quando nao for possivel
a aplicacdo no mesmo horério do dia.'

Xultephy

novo nordisk” insulina degludeca + liraglutida




Instrucdes sobre como usar a caneta Xultophy®

6 Verifique a caneta é Encaixe uma nova agulha 6 Prepare a caneta

75 i
: S nTe:
Limpido oaTy e,
e incolor ey,

Rétulo

Leia o rétulo para verificar se Retire o selo protetor. Gire o seletor de dose para
VOCé possui a caneta correta. Empurre a agulha direto selecionar 2 unidades.
Retire a tampa da caneta. na caneta. Aperte e mantenha o botdo de

Certifique-se de que a solucao é Retire ambas as tampas aplicacao pressionado. como
limpida e incolor. da agulha. Certifique-se de que aparece APLICAR

uma gota.

Acesse o QR code
para ver o video
Por favor, consulte a bula (instrugdes de uso)
para mais informagdes.

3 Xultephy
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Instrucdes sobre como usar a caneta Xultophy®

4]

Selecione a dose

Gire o seletor de dose para
selecionar a dose que vocé
precisa, conforme orientacao
do médico.

Por favor, consulte a bula (instrugdes de uso)
para mais informagdes.

novo nordisk”
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Aplique a dose

Conte
lentamente
1-2-3-4-5-6

Insira a agulha.

Aperte e mantenha o botao

de aplicacdo pressionado até
que o contador de dose mostre
o numero 0.

Mantenha a agulha em sua pele
depois que o contador de dose
tiver retornado para o nimero
0 e conte lentamente até 6.

6

Remova a agulha

Conduza a ponta da agulha até
a tampa externa da agulha.

Uma vez que a agulha esteja
coberta, empurre totalmente a
tampa externa da agulha com
cuidado.

Desrosqueie a agulha e descarte-a.
Coloque a tampa da caneta.

S Acesse o QR code
para ver o video

Xultephy
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Xultophy® é titulado como uma insulina basal
conforme a GJ'

* A dose de Xultophy® deve ser administrada de acordo com as necessidades individuais do paciente.*

 Conforme realizado nos estudos, é recomendado o ajuste de dose de Xultophy® duas vezes por
semana, com base na média de trés glicemias de jejum.”***

Ve

Abaixo Na meta
da meta individualizada

-2 +2
unidades da

unidades da
combinacao combinacao TITULAGCAO
-

As diretrizes ADA/EASD recomendam uma meta de glicose em jejum e pré-refeicio de 80 a <130 mg/dL"
*As metas individuais dos pacientes podem variar.
GJ = glicose plasmatica em jejum.

Xultephy

novo nordisk” insulina degludeca + liraglutida




Xultophy®: como armazenar corretamente

Antes o primeiro uso:

 Armazenar sob refrigeracao entre 2°C e 8°C;'

* Mantenha distante do compartimento do congelador;’
* No congelar;'

e Mantenha o sistema de aplicacdo tampado para proteger da luz.'

ApOs o primeiro uso:

e Apds o primeiro uso, valido por 21 dias, quando armazenado em temperaturas de até 30°C
ou sob refrigeracao entre 2°C e 8°C;'

* Nao congelar;'
* Mantenha o sistema de aplicacdo tampado para proteger da luz;'
* N&o armazene o produto sob temperaturas acima de 30°C;’

* O produto deve ser descartado ap6s 21 dias do primeiro uso.’

7 Xultephy
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Xultophy®: contraindicacdes, adverténcias e precaucoes

Contraindicacoes

e Hipersensibilidade a uma ou ambas as substancias
ativas ou a qualquer um dos excipientes.'

Adverténcias e precaucoes

* Nao deve ser utilizado em pacientes com diabetes mellitus
tipo 1 ou para tratamento da cetoacidose diabética.'

CONTRAINDICACAO
1 ADVERTENCIAS
E PRECAUCOES

7 Xultephy
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Xultophy®: a titulacio gradativa de liraglutida
limita a ndusea’

-

— Xultophy® (n=825) 9 6 0 H
= insulina degludeca (n=412) _ /0 dOS paCIen:teS
liraglutida (n=412) nao apresentaram nausea

com Xultophy® em qualquer
semana’

Individuos (%)®

28
Semana

&

* Xultophy® foi bem aceito em todos os estudos, sem eventos adversos inesperados™”
* Cada unidade da combinacdo de Xultophy® equivale a 0,036 mg de liraglutida’

Figura baseada na analise de seguranca da extensao do Estudo Dual I.

TOLERABILIDADE

Xultephy
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Xultophy®: populacdes especiais

e Xultophy® foi estudado
em pacientes transferindo
de 20-50 unidades de
insulina basal':

novo nordisk”

=

¢ Nao houve descontrole
glicémico apds a troca
de tratamento’;

e Nao foi estudado em
associacao a alguns
medicamentos para o
diabetes, como inibidores
da DPP-4, glinidas ou
insulina rapida’.

Xultephy
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Idosos

Insuficiéncia
renal

Insuficiéncia
hepatica

Populacao
pediatrica

Gravidez

novo nordisk”

Populacoes especiais em Xultophy®

Pacientes idosos (= 65 anos): Xultophy® pode ser utilizado em pacientes idosos.

O monitoramento da glicose deve ser intensificado e a dose ajustada
individualmente. Considerando que a experiéncia clinica em pacientes acima
de 75 anos é bastante limitada, deve-se usar com cautela.

Quando Xultophy® é utilizado em pacientes com insuficiéncia renal leve ou
moderada, deverd intensificar-se a monitorizacdo da glicose e ajustar-se a dose a
nivel individual. Xultophy® ndo pode ser recomendado para utilizacdo em doentes
com comprometimento renal grave, incluindo doentes com doenca renal em
estado terminal.’

A experiéncia terapéutica com Xultophy® em pacientes com insuficiéncia

hepética é atualmente muito limitada para recomendar o uso nestes pacientes.

Em funcao disso, nao recomenda-se a administracao nestes pacientes.'

Nao foram realizados estudos com Xultophy® em pacientes com menos de
18 anos de idade e nao deve ser recomendado nesta populacao.'

Nao existe experiéncia clinica sobre o uso de Xultophy® em mulheres gravidas.
Caso uma paciente desejar engravidar ou engravidar, o tratamento com
Xultophy® deve ser interrompido.’

Xultephy
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Minibula

Xultophy”® - insulina degludeca 100 U/mL + liraglutida 3,6 mg/mL. Indicacao: tratamento de diabetes mellitus tipo 2 em adultos, para melhorar o controle glicémico em combinaco com
hipoglicemiantes orais, quando estes, isoladamente ou combinados com um agonista do receptor de GLP-1 ou insulina basal, nao fornecem o controle glicémico adequado. Uso adulto. Contraindicacoes:
hipersensibilidade a insulina degludeca ou liraglutida ou & qualquer um dos exqplentes Adverténcias: XuIIophy néo deve ser utilizado em pacientes com diabetes mellitus tipo 1 ou para tratamento da
cetoacidose diabética. A hipoglicemia pode ocorrer se a dose de Xultophy for maior que a necessaria, se houver omissdo de uma refeicgo ou exercicio fisico extenuante nao planejado. O risco de
hipoglicemia de assocwagao com sulfonilureia pode ser reduzido através de reducdo da dose desta. Doengas concomitantes do rim, figado, adrenal, hipofise ou gldndula tireoide podem exigir mudancas da
dose de Xultophy®. O efeito prolongado de Xultophy pode retardar a recuperacdo da hipoglicemia. A administracdo madequada e/ou interrupcdo do tratamento com antidiabéticos pode levar a
hiperglicemia. Em caso de interrupcdo de Xultophy®, certifique-se de obter medicacio antidiabética alternativa. Além disso, doencas concomitantes, especialmente infecces, podem levar a hiperglicemia. A
administragdo de insulina de agao rapida deve ser considerada em situacdes de hiperglicemia grave. Eventos hiperglicémicos néo tratados podem levar ao coma hiperosmolar/cetoacidose diabética, que é
potencialmente letal. Casos de insuficiéncia cardiaca tém sido relatados quando tiazolidinedionas sdo administradas em associacdo a medicamentos a base de insulina, especialmente em pacientes com
fatores de risco. Se a associagdo for utilizada, os pacientes devem ser observados quanto aos sinais e sintomas de insuficiéncia cardiaca, aumento de peso e edema. As tiazolidinedionas devem ser
descontinuadas se ocorrer qualquer deterioragéo nos sintomas cardiacos. A intensificagao da insulinoterapia, com melhora repentina do controle glicémico pode estar associada a uma piora temporaria da
retinopatia diabética. A aplicagéo de Xultophy” pode causar a formacdo de anticorpos anti- -insulina degludeca e/ou liraglutida, o que pode levar a necessidade de ajuste da dose de Xultophy®. Pancreatite
aguda foi observada com o uso de agonistas do receptor de GLP-1. Para Xultophy®, a pancreatite aguda foi relatada em estudos dlinicos e pos-comercializacdo. Se houver suspeita de pancreatite, Xultophy®
deve ser descontinuado. Precaugoes devem ser tomadas em pacientes com histerico de pancreatite. Aumento da concentragdo sanguinea de calcitonina, bocio e neoplasia tireoidiana, foram relatados com
um dos componentes de Xultophy®. Xultophy® deve ser usado com cautela em paciente com doenca da tireoide pré-existente. Xultophy® nao é recomendado em pacientes com doenca inflamatéria
intestinal e gastroparesia diabética. Sinais e sintomas de desidratagdo, incluindo disfunéo renal e insuficiéncia renal aguda, foram relatados por pacientes tratedos com um dos componentes de Xultophy®.
Pacientes tratados com Xultophy® devem ser advertidos sobre o risco potencwal de desidratagdo. Xultophy® deve ser utilizado com cautela em pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva classe I da
New York Heart Association (NYHA) dado a experiéncia limitada. Xultophy® néo é recomendado em pacientes com insuficiéncia cardiaca congestiva dlasse IV da NYHA. Caso a paqente desejar
engravidar, o tratamento com Xultophy® deve ser interrompido. O risco potencial de embriotoxicidade e teratogenicidade em humanos é desconhecido. Devido & falta de experiéncia, Xultophy® ndo deve ser
usado durante a lactagdo. A capacidade de concentracdo e reacdo pode ser prejudicada como resultado da hipoglicemia o que pode representar risco em situagdes nas quais essas habilidades sdo
requeridas (ex.: dirigir carro ou operar maguinas). Interaces Medicamentosas: antidiabéticos, inibidor da monoaminooxidase (IMAQ), betablogueadores, inibidores da enzima conversora da angiotensina
(ECA), salicilatos, esteroides anabolizantes e sulfonamidas podem reduzir a necessidade de Xultophy®, Contraceptivos orais, tiazidas, glicocorticoides, horménios da tireoide, simpatomiméticos, horménios
de crescimento e danazol, podem aumentar a necessidade de Xultophy®. Octreotida/lanreotida podem tanto aumentar ou diminuir a necessidade de Xu\tophy 0 lcool pode intensificar ou reduzir o efeito
hipoglicemiante de Xultophy 0 pequeno prolongamento do esvaziamento gastrico com liraglutida pode influenciar a absorcdo de medicamentos orais administrados concomitantemente. A interacao
clinicamente relevante com substéandias ativas com baixa solubilidade ou com indice terapéutico estreito, tal como a varfarina, ndo pode ser excluida. N&o é necessario ajuste da dose para o uso
concomitante com paracetamol, atorvastatina, griseofulvina e outros compostos com baixa solubilidade e alta permeabilidade, digoxina, lisinopril e contraceptivo oral. Posologla Xultophy” deve ser
aplicado de acordo com as necessidades individuais do paciente. E recomendado o ajuste de dose com base na glicemia de j jejum. O intervalo minimo entre duas doses de Xultophy” deve ser de 8 horas. A
dose diéria maxima é de 50 unidades de Xultophy A dose inicial recomendada, em combinagdo com antidiabéticos orais, é de 10 unidades. Ao fazer a transferéncia da terapia a partir de agonistas do
receptor de GLP-1, a dose inicial de Xultophy® recomendada é de 16 unidades. Ao fazer a transferéncia da terapia a partir de uma insulina basal, a dose inicial recomendada é de 16 unidades. Reacées
adversas: urticaria, hipersensibilidade, reacdo anafilatica, hipoglicemia, diminuicéo do apetite, desidratacao, ndusea, diarreia, vomito, constipacdo, dispepsia, gastrite, dor abdominal, doenca do refluxo
gastroesofdgico, distensdo abdominal, eructacao, ﬂatu\enqa colelitiase, colecistite, erupgdo cutanea, prurido, I|pod|stroﬂa adquirida, reacdo no local da aplicacéo, fadiga, edema pern‘enco aumento de
fipase, aumento de amilase e aumento da frequéncia cardiaca (Ref. interna V02). A persistirem os sintomas, o médico devera ser consultado. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA. Registro
MS: 1.1766.0033. Para informacdes completas, vide bula do medicamento.

Este medicamento nao deve ser utilizado em caso de hipersensibilidade a insulina degludeca ou
liraglutida ou a qualquer um de seus excipientes. O uso simultineo de Xultophy® com
sulfonilureia pode aumentar o risco de hipoglicemia.

Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil Ltda.
(0] ® Marca Registrada Novo Nordisk A/S. © 2018 Novo Nordisk Farmacéutica do Brasil Ltda
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