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Komboglyze

saxagliptina/metformina

Este € um resumo do Relatério Publico Europeu de Avaliacdo (EPAR) relativo ao Komboglyze. O seu
objetivo é explicar o modo como a Agéncia avaliou o medicamento a fim de recomendar a sua
autorizacdo na UE, bem como as suas condi¢des de utilizagcdo. Nao tem por finalidade fornecer conselhos
praticos sobre a utilizacdo do Komboglyze.

Para obter informacgfes praticas sobre a utilizagdo do Komboglyze, os doentes devem ler o Folheto
Informativo ou contactar o seu médico ou farmacéutico.

O gue é o Komboglyze e para que é utilizado?

O Komboglyze é um medicamento antidiabético utilizado em conjunto com dieta e exercicio fisico para
tratar adultos com diabetes tipo 2, a fim de melhorar o controlo dos niveis de glucose (agucar) no
sangue. E utilizado das seguintes formas:

e em doentes cujos niveis de glucose no sangue ndo sdo adequadamente controlados com
metformina em monoterapia (medicamento Unico);

e em doentes que ja estdo a ser tratados com saxagliptina e metformina em comprimidos
separados;

e em associagdo com outros medicamentos antidiabéticos, incluindo insulina, em doentes cuja
glucose no sangue nédo é adequadamente controlada com esses medicamentos administrados
juntamente com metformina.

O Komboglyze contém as substancias ativas saxagliptina e metformina.

Como se utiliza o Komboglyze?

O Komboglyze esta disponivel na forma de comprimidos (2,5 mg/850 mg e 2,5 mg/1000 mg) e s6é pode
ser obtido mediante receita médica. A dose de Komboglyze é de um comprimido, duas vezes por dia, as
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refeicbes. A dosagem do comprimido depende da dose dos outros medicamentos antidiabéticos que o
doente estava a tomar e da sua funcdo renal. Os doentes que nao estejam adequadamente controlados
com monoterapia de metformina que comecem a tomar o Komboglyze devem continuar a receber a
mesma dose de metformina que estavam a tomar. Caso o Komboglyze seja tomado em associagdo com
uma sulfonilureia (medicamentos que fazem o organismo produzir insulina) ou com insulina, pode ser
necessario reduzir a dose destes medicamentos para evitar a ocorréncia de hipoglicemia (niveis baixos de
acucar no sangue).

Como funciona o Komboglyze?

Na diabetes tipo 2, o pancreas nao produz insulina suficiente para controlar os niveis de glucose no
sangue ou 0 organismo nao é capaz de utilizar a insulina de forma eficaz. Isto causa niveis elevados de
glucose no sangue. As substancias ativas do Komboglyze, a saxagliptina e a metformina, atuam de
maneira diferente para ajudar a reduzir os niveis de glucose no sangue e a controlar a diabetes tipo 2.

A saxagliptina € um inibidor da dipeptidil peptidase 4 (DPP4). Atua bloqueando a degradacéo das
hormonas incretinas no organismo. Estas hormonas sédo libertadas apos as refeigfes e estimulam a
producédo de insulina pelo pancreas. Ao aumentar os niveis de hormonas incretinas no sangue, a
saxagliptina estimula a producdo de mais insulina pelo pancreas quando os niveis de glucose no sangue
estao elevados. A saxagliptina ndo atua quando os niveis de glucose no sangue estao baixos. A
saxagliptina reduz igualmente a quantidade de glucose produzida pelo figado, através do aumento dos
niveis de insulina e da reduc¢ao dos niveis da hormona glucagon. A saxagliptina encontra-se autorizada na
UE como Onglyza, desde 20009.

A substancia ativa metformina funciona principalmente através do bloqueio da producéo de glucose e
da reducao da sua absorcdo no intestino. A metformina esté disponivel na UE desde a década de 1950.

Quais os beneficios demonstrados pelo Komboglyze durante os estudos?

Diversos estudos em doentes com diabetes tipo 2 demonstraram que a associacdo das substancias ativas
no Komboglyze, saxagliptina e metformina, é eficaz na reducdo dos niveis de glucose no sangue dos
doentes. Em todos os estudos, o principal parametro de eficacia foi a reducdo dos niveis sanguineos de
uma substancia designada hemoglobina glicosilada (HbA1lc) ap6s 24 semanas de tratamento. Esta
substancia da uma indicacdo do grau de controlo da glucose sanguinea.

¢ Um estudo analisou os efeitos da saxagliptina associada a metformina em 160 doentes. Os
resultados mostraram que, nos doentes que tomaram saxagliptina juntamente com metformina, os
niveis de HbAlc diminuiram cerca de 0,6 pontos percentuais, em comparagdo com uma diminuicao
de 0,2 pontos percentuais nos doentes que tomaram placebo (um tratamento simulado)
juntamente com metformina.

e Qutros cinco estudos analisaram os efeitos da saxagliptina em monoterapia ou em associagdo com
metformina, em comparagdo com um placebo ou com outro medicamento antidiabético (uma
sulfonilureia ou sitagliptina), em mais de 4000 doentes. Os resultados demonstraram que a
associacao da saxagliptina a metformina foi eficaz na reducédo dos niveis de HbAlc.

e Um estudo em 455 doentes comparou a saxagliptina com um placebo quando associados a
insulina, com ou sem metformina. Os niveis de HbAlc diminuiram cerca de 0,7 pontos percentuais
nos doentes que tomaram saxagliptina associada a insulina, em comparacdo com uma diminuigdo
de cerca de 0,3 pontos percentuais nos doentes que receberam o placebo com insulina.

¢ Um estudo em 257 doentes comparou a saxagliptina com um placebo quando associados a
metformina e a uma sulfonilureia. Foi observada uma reducéo de 0,7 pontos percentuais nos
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doentes que receberam saxagliptina, metformina e uma sulfonilureia, em comparacdo com uma
reducdo de 0,1 pontos percentuais nos doentes que receberam o placebo em vez da saxagliptina.

¢ Um estudo em 534 doentes cujos niveis de glucose no sangue ndo estavam satisfatoriamente
controlados com metformina em monoterapia mostrou que, quando a saxagliptina e a
dapagliflozina foram tomadas juntamente com metformina, os niveis de HbAlc diminuiram em
1,5 pontos percentuais, em comparag¢do com uma reducgéo de 0,9 pontos percentuais com
saxagliptina e metformina e 1,2 pontos percentuais com dapagliflozina e metformina. Em média,
os niveis de HbAlc eram de cerca de 9 % no inicio do estudo.

¢ Um estudo em 315 doentes cujos niveis de glucose no sangue ndo estavam satisfatoriamente
controlados com metformina e dapagliflozina mostrou que a associagcdo de saxagliptina a
dapagliflozina e metformina reduziu os niveis de HbAlc em 0,5 pontos percentuais, em comparagao
com uma reducéo de 0,2 pontos percentuais quando se associou um placebo ao tratamento com
dapagliflozina e metformina. Os niveis de HbAlc eram de cerca de 8 % no inicio do estudo.

¢ Um estudo em 320 doentes ndo controlados com metformina e saxagliptina mostrou que a
associacao de dapagliflozina ao tratamento com saxagliptina e metformina reduziu os niveis de
HbAlc em 0,8 pontos percentuais, em compara¢do com uma reducao de 0,1 pontos percentuais
quando se associou um placebo ao tratamento com saxagliptina e metformina.

Quais sao os riscos associados ao Komboglyze?

Os efeitos secundarios mais frequentes associados a saxagliptina (observados em 1 a 10 doentes em
cada 100) séo infecdo das vias respiratdrias superiores (infecdo do nariz e da garganta), infecdo do trato
urinario (infecdo das estruturas que transportam a urina, como a bexiga), gastroenterite (diarreia e
vomitos), sinusite (inflamacado dos seios paranasais), nasofaringite (inflamacgdo do nariz e da garganta),
dor de cabeca e vomitos. Para a lista completa dos efeitos secundarios comunicados relativamente a
saxagliptina e a metformina, consulte o Folheto Informativo.

O Komboglyze é contraindicado em doentes hipersensiveis (alérgicos) a saxagliptina e a metformina ou a
qualquer outro componente do medicamento, ou que ja tenham tido uma reacado alérgica grave a
gualquer inibidor da DPP4. E ainda contraindicado em doentes que sofram de cetoacidose diabética ou
pré-coma diabético (uma complicacdo grave que pode ocorrer na diabetes), em doentes com insuficiéncia
renal moderada a grave ou que sofram de doengas agudas (subitas) que afetem a funcéo renal, em
doentes com doencas que possam privar os tecidos de oxigénio, tais como insuficiéncia cardiaca ou
dificuldades respiratorias, e em doentes com insuficiéncia hepatica, intoxicacdo alcodlica ou alcoolismo. A
utilizacdo do Komboglyze é também contraindicada em mulheres a amamentar.

Por que foi aprovado o Komboglyze?

O Komboglyze demonstrou ajudar a reduzir os niveis de glucose no sangue e nao provoca nenhum
efeito secundario inesperado. Por conseguinte, a Agéncia Europeia de Medicamentos concluiu que os
beneficios do Komboglyze sdo superiores aos seus riscos e recomendou a concessao de uma
autorizacdo de introdugdo no mercado para o medicamento.

Que medidas estéo a ser adotadas para garantir a utilizagcdo segura e eficaz
do Komboglyze?

No Resumo das Caracteristicas do Medicamento e no Folheto Informativo foram incluidas
recomendacdes e precaucdes a observar pelos profissionais de salde e pelos doentes para a utilizagdo
segura e eficaz do Komboglyze.
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Outras informacoes sobre o Komboglyze

Em 24 de novembro de 2011, a Comisséo Europeia concedeu uma Autoriza¢ao de Introdugéo no
Mercado, valida para toda a Unido Europeia, para o medicamento Komboglyze.

O EPAR completo relativo ao Komboglyze pode ser consultado no sitio Internet da Agéncia em:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Para mais

informacgdes sobre o tratamento com o Komboglyze, leia o Folheto Informativo (também parte do
EPAR) ou contacte o seu médico ou farmacéutico.

Este resumo foi atualizado pela ultima vez em 06-2017.
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