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Minidiab®
glipizida
PARTE |
IDENTIFICAGAO DO PRODUTO
Nome: Minidiab®
Nome genérico: glipizida
Forma farmacéutica e apresentacgao:
Minidiab® 5 mg em embalagem contendo 30 comprimidos.
USO ADULTO
USO ORAL
Composigao:
Cada comprimido de Minidiab® contém 5 mg de glipizida.

Excipientes: amido de milho, celulose microcristalina, lactose granulada, estearato de
magnésio e acido estearico.
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PARTE Il

INFORMAGOES AO PACIENTE

Minidiab® (glipizida) é indicado no tratamento de diabetes melito tipo 2 (antes
conhecido como diabetes nao dependente de insulina ou diabetes do adulto) como
auxiliar a dieta e ao exercicio, para melhorar o controle glicémico em adultos.

Minidiab® deve ser conservado em temperatura ambiente (entre 15 e 30°C), protegido
da luz e umidade.

O prazo de validade esta indicado na embalagem externa do produto. Nao use
medicamento com o prazo de validade vencido, pode ser perigoso para sua saude.

O produto é contra-indicado a mulheres gravidas ou que estejam amamentando.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem orientagao
médica ou do cirurgido-dentista.

Informe ao seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o
seu término.

Informe ao seu médico se estiver amamentando.
Minidiab® deve ser administrado cerca de 30 minutos antes da refeigao.

Siga a orientagdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a
duracao do tratamento.

Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico.

Minidiab® pode interagir com varios medicamentos, como miconazol, fluconazol,
voriconazol, antiinflamatoérios nao esteréides (p. ex.: fenilbutazona), salicilatos (acido
acetilsalicilico), beta-bloqueadores, inibidores da enzima conversora da angiotensina,
antagonistas dos receptores H, (p. ex.: cimetidina), sulfonamidas, cloranfenicol,
probenecida, cumarinicos, danazol, fenotiazinas (clorpromazina), corticosteroides,
agentes simpaticomiméticos (p. ex.: ritodrina, salbutamol, terbutalina), tiazidas e
outros diuréticos, medicamentos para disturbios da tiredide, estrégenos,
progestagenos, contraceptivos orais, fenitoina, acido nicotinico, bloqueadores do
canal de calcio e isoniazida.

Minidiab® pode interagir com alcool. Nao ingerir alcool durante o tratamento.

E muito importante informar ao seu médico caso esteja usando outros medicamentos
antes do inicio ou durante o tratamento com Minidiab®.

Informe ao seu médico o aparecimento de qualquer reacdo desagradavel durante o
tratamento com Minidiab®, tais como nausea, vomitos, diarréia, constipagao, dor de
estdmago, dor abdominal, reagoes alérgicas da pele, confusdo, tontura, sonoléncia,
dor de cabega, tremores, disturbios visuais, mal-estar, hipoglicemia (redugdao dos
niveis de glicose no sangue), ictericia (coloragcao amarelada da pele), fungao hepatica
prejudicada e hepatite. Minidiab® pode causar alteragbes no numero de células de
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defesa do sangue, anemia e diminuigdo das plaquetas (componentes do sangue que
participam da coagulagdo) e alteragoes leves a moderadas em testes laboratoriais
(TGO, DHL, fosfatase alcalina, uréia e creatinina). Minidiab® pode causar, também,
diminuigao dos niveis de sédio no sangue.

Minidiab® é contra-indicado a pacientes com hipersensibilidade a glipizida, outras
sulfoniluréias ou sulfonamidas ou a qualquer componente da formula. Também esta
contra-indicado nos casos de diabetes melito tipo 1, cetoacidose diabética, coma
diabético, estados de insuficiéncia hepatica ou renal graves, no decurso de doengas
infecciosas e febris, por ocasidao de traumas graves e interveng¢bes cirurgicas,
gravidez, lactagao e quando houver complicagées gangrenosas.

Informe ao seu médico se vocé é portador de doenca hepatica ou renal ou se vocé
tem deficiéncia de G6PD.

E importante que vocé siga as orientagdes dietéticas, tenha um programa regular de
exercicios e realize testes regulares de agucar no sangue, conforme orientado pelo
seu médico.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS CRIANCAS.

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

mid04a 3
06/10/08



PARTE Ill

INFORMAGOES TECNICAS
Propriedades Farmacodinamicas
A glipizida € um farmaco hipoglicemiante oral da classe das sulfoniluréias.

O principal mecanismo de agdo da glipizida é o estimulo da secre¢do de insulina pelas
células beta de tecidos de ilhotas pancreaticas. O estimulo da secregéo de insulina causado
pela glipizida em resposta a uma refeicdo € de suma importancia. Os niveis de insulina em
jejum ndo se elevam mesmo com a administracdo prolongada de glipizida, porém a
resposta pos-prandial a insulina continua a ser aumentada apds pelo menos 6 meses de
tratamento. A resposta insulinotropica a uma refeicdo ocorre dentro de 30 minutos apds a
dose oral de glipizida em pacientes diabéticos, porém niveis elevados de insulina néo
persistem além do tempo de exposi¢gdo aos alimentos. Existe também uma crescente
evidéncia de que os efeitos extrapancreaticos que envolvem a potencializagdo a acdo da
insulina formam um componente significativo da atividade da glipizida.

O controle da glicemia persiste por até 24 horas apés uma dose unica de glipizida, mesmo
com os niveis plasmaticos tendo declinado a uma pequena fragcdo dos niveis maximos por
este periodo (vide “Propriedades Farmacocinéticas”).

Alguns pacientes ndo respondem inicialmente, ou perdem gradualmente sua capacidade de
resposta aos farmacos sulfoniluréias, incluindo a glipizida. Alternativamente, a glipizida pode
ser eficaz em alguns pacientes que nao tenham respondido ou tenham parado de responder
a outras sulfoniluréias.

Outros Efeitos: um estudo demonstrou que a terapia com glipizida é eficaz no controle da
glicemia sem os efeitos deletérios sobre o perfil de lipoproteinas plasmaticas de pacientes
tratados para diabetes do tipo 2. Estas alteragcbes foram bem correlacionadas com a
redugéo obtida nos niveis de glicemia em jejum.

Em um estudo controlado por placebo de 3 anos de duragéo com a glipizida em baixa dose
em diabéticos quimicos, a espessura da membrana basal da musculatura capilar foi
utilizada como um indice de vasculopatia diabética precoce. O grupo da glipizida apresenta
uma redugado significativa na espessura da membrana, embora o grupo-controle tenha
apresentado um aumento significativo. Em um estudo cruzado controlado por placebo
conduzido em voluntarios normais, a glipizida ndo apresentou atividade antidiurética e, na
realidade, levou a um discreto aumento do clearance de agua.

Propriedades Farmacocinéticas

A absorgao gastrintestinal da glipizida em humanos é uniforme, rapida e quase completa.
As concentragdes plasmaticas maximas ocorrem 1-3 horas apdés uma dose oral Unica. A
meia-vida de eliminagdo varia de 2-4 horas em individuos normais, quer sejam
administrados por via intravenosa ou por via oral. Os padrdes metabolicos e excretores sédo
semelhantes para as duas vias de administracao, indicando que o metabolismo de primeira
passagem nao é significativo. A glipizida ndo se acumula no plasma com a administracao
oral repetida. A absorgdo e a disposigao totais de uma dose oral ndo foi afetada pelos
alimentos em voluntarios normais, porém a absorcao foi retardada em cerca de 40 minutos.
Assim, a glipizida foi mais eficaz quando administrada cerca de 30 minutos antes, em vez
de junto a uma refeigao de teste em pacientes diabéticos. A ligacao a proteinas foi estudada
no soro de voluntarios que receberam a glipizida tanto por via oral como por via intravenosa
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e foi verificada como sendo de 98%-99% 1 hora apds cada uma das vias de administragao.
O volume aparente de distribuigdo da glipizida apos a administragao intravenosa foi de 11
litros, indicativo da localizagdo dentro do compartimento do fluido extracelular. Em
camundongos, nem a glipizida nem os metabdlitos foram detectaveis radiograficamente no
cérebro ou na medula espinal de machos ou fémeas, nem em fetos de fémeas prenhas. Em
outro estudo, no entanto, quantidades muito pequenas de radioatividade foram detectadas
em fetos de ratas que receberam o farmaco marcado.

O metabolismo da glipizida € amplo e ocorre principalmente no figado. Os metabdlitos
primarios sdo produtos inativos de hidroxilagdo e conjugados polares e s&o excretados
principalmente na urina. Menos de 10% de glipizida inalterada é encontrada na urina.

Dados de Seguranca Pré-clinica

Os estudos de toxicidade aguda ndo apresentaram sensibilidade especifica. A toxicidade
oral aguda da glipizida foi extremamente baixa em todas as espécies testadas (DL50 maior
que 4 g/kg). Os testes de toxicidade cronica em ratos e cdes em doses de até 8,0 mg/kg
nao apresentaram evidéncia de efeitos toxicos.

Um estudo de 20 meses em ratos e um estudo de 18 meses em camundongos em doses
até 75 vezes a dose maxima em humanos ndo revelaram evidéncias de carcinogenicidade
relacionada ao farmaco. Testes de mutagenicidade bacteriana e in vivo foram
uniformemente negativos. Os estudos em ratos de ambos os sexos em doses até 75 vezes
a dose em humanos nao apresentaram efeitos sobre a fertilidade.

INDICAGOES

Minidiab® (glipizida) € indicado como adjuvante a dieta e ao exercicio, para melhorar o
controle glicémico em adultos com diabetes melito tipo 2.

CONTRA-INDICAGOES

Minidiab® (glipizida) é contra-indicado a pacientes com hipersensibilidade a glipizida,
outras sulfoniluréias ou sulfonamidas ou a qualquer componente da férmula.
Também esta contra-indicado nos casos de diabetes melito tipo 1, cetoacidose
diabética, coma diabético, estados de insuficiéncia hepatica ou renal graves, no
decurso de doengas infecciosas e febris, por ocasido de traumas graves e
intervengbes cirargicas, gravidez, lactagdo e quando houver complicagées
gangrenosas.

ADVERTENCIAS E PRECAUGOES
Gerais

O emprego de Minidiab® (glipizida) nunca deve prescindir dos controles da glicemia e da
glicosuria e do tratamento dietético.
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Deficiéncia de G6PD

Visto que a glipizida pertence a classe das sulfoniluréias, deve ser utilizada com cuidado em
pacientes com deficiéncia de G6PD. O tratamento de pacientes com deficiéncia de G6PD
com farmacos da classe das sulfoniluréias, pode levar a anemia hemolitica, assim a
alternativa de utilizar um farmaco que ndo seja da classe das sulfoniluréias deve ser
considerada.

Hipoglicemia

Todos os farmacos da classe das sulfoniluréias, incluindo Minidiab®, sdo capazes de
produzir hipoglicemia grave, que pode resultar em coma e requer hospitalizagdo. Pacientes
com hipoglicemia grave devem ser tratados com terapia apropriada de glicose e
monitorados por, no minimo, 24 a 48 horas.

A insuficiéncia renal ou hepatica pode afetar os niveis de glipizida e pode também diminuir a
capacidade gliconeogénica, sendo que ambas aumentam o risco de reagodes
hipoglicemiantes graves. Pacientes idosos, debilitados ou desnutridos ou aqueles com
insuficiéncia adrenal ou hipofisaria s&o, particularmente, susceptiveis a acao
hipoglicemiante de farmacos redutores de glicose. Pode ser dificil identificar hipoglicemia
em idosos e em pacientes que tomam bloqueadores beta-adrenérgicos. A hipoglicemia
ocorre mais comumente quando a ingestdo caldrica & deficiente, apos a realizagdo de
exercicios fisicos prolongados ou intensos, quando se ingere alcool ou quando mais de um
farmaco redutor de glicose € utilizado.

Perda do controle de glicose sangiiinea

Quando um paciente estabilizado devido ao tratamento de diabetes é exposto a situagdes
de estresse tais como febre, trauma, infec¢do ou cirurgia, pode ocorrer perda de controle.
Nessas situacdes, pode ser necessaria a interrupcdo da administracao de Minidiab® e
administrar insulina.

A eficacia de qualquer hipoglicemiante oral, incluindo Minidiab®, na diminuicdo da glicose
sanglinea para um nivel desejado diminui em muitos pacientes ap6s um periodo de tempo,
que pode ser devido a progressao da gravidade do diabetes ou a diminuigdo da resposta ao
farmaco. Esse fenémeno é conhecido como falha secundaria, diferentemente da falha
primaria, em que o farmaco é ineficaz em um paciente individual quando administrado pela
primeira vez. O ajuste adequado de dose e a adesao a dieta devem ser considerados antes
de classificar um paciente como falha secundaria.

Testes laboratoriais

A glicemia deve ser monitorada periodicamente. A medida de hemoglobina glicada deve ser
feita regularmente e os resultados avaliados conforme o padrao adotado.

Doenca hepatica e renal
A farmacocinética e/ou farmacodinamica da glipizida podem ser afetadas em pacientes com

fungdo hepatica ou renal prejudicada. Se hipoglicemia ocorrer nesses pacientes, ela pode
ser prolongada e procedimento apropriado deve ser instituido.
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Informagdes ao paciente

O risco de hipoglicemia, seus sintomas, tratamento e condigbes que predispdéem o seu
desenvolvimento devem ser explicados aos pacientes e aos membros familiares
responsaveis. As falhas primaria e secundaria também devem ser explicadas.

Uso durante a Gravidez

A (glipizida foi levemente fetotoxica em estudos reprodutivos de ratos. Nenhum efeito
teratogénico foi observado em ratos ou coelhos.

A glipizida é contra-indicada na gravidez. A glipizida deve ser utilizada durante a gravidez
somente se os potenciais beneficios superarem os potenciais riscos ao feto.

Os niveis de glicose sanglinea anormais durante a gravidez estdo associados com uma
incidéncia aumentada de anormalidades congénitas. Muitos especialistas recomendam que
a insulina seja utilizada durante a gravidez para que se mantenham os niveis proximos dos
normais.

Hipoglicemia grave prolongada (4 a 10 dias) foi relatada em neonatos de maes que
receberam sulfoniluréias durante o parto. Se Minidiab® for usado durante a gravidez, ele
deve ser descontinuado pelo menos um més antes do parto e outra terapia instituida a fim
de manter a glicemia proxima da normal.

Minidiab® é um medicamento classificado na categoria C de risco de gravidez.
Portanto, este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orientacdo médica ou do cirurgido-dentista.

Uso durante a Lactagao

N&o existem dados sobre a excregcédo da glipizida no leite materno. Portanto, a glipizida &
contra-indicada na lactacao.

Embora ndo se saiba se a glipizida é excretada no leite humano, sabe-se que algumas
sulfoniluréias s&o. Devido ao potencial de existir hipoglicemia em recém nascidos, deve-se
decidir entre descontinuar a amamentacédo ou descontinuar a terapia com o medicamento,
levando em conta a importancia do medicamento para a mae. Deve-se considerar a terapia
com insulina se o uso do medicamento for descontinuado e a dieta isolada for inadequada
no controle da glicemia.

Efeitos na Habilidade de Dirigir e Operar Maquinas

O efeito do Minidiab® na capacidade para dirigir ou operar maquinas nao foi estudado.
Entretanto, ndo ha evidéncia de que a glipizida possa afetar essas capacidades. Os
pacientes devem ser alertados quanto aos sintomas de hipoglicemia e ser cuidadosos ao
dirigir e utilizar maquinas.
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INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Os seguintes medicamentos podem aumentar o efeito hipoglicémico:
- antifungicos:

e miconazol: aumento do efeito hipoglicémico, levando, possivelmente, a sintomas de
hipoglicemia ou, até mesmo, coma.

e fluconazol: ha relatos de hipoglicemia apds co-administracdo de glipizida e
fluconazol, possivelmente resultado de um aumento da meia-vida da glipizida.

e voriconazol: embora ndo estudado, o voriconazol pode aumentar os niveis
plasmaticos de sulfoniluréias (por ex., tolbutamida, glipizida e glibenclamida) e,
portanto, causar hipoglicemia. Recomenda-se monitoramento cuidadoso da glicose
sanguinea durante a co-administragao.

- antiinflamatoérios ndo-esterdides (por ex., fenilbutazona): aumento no efeito hipoglicémico
de sulfoniluréias (deslocamento de sulfoniluréia ligada a proteinas plasmaticas e/ou
diminuigao na eliminagao de sulfoniluréias).

- salicilatos (acido acetilsalicilico): aumento do efeito hipoglicémico com altas doses de
acido acetilsalicilico (agado hipoglicemiante do acido acetilsalicilico).

- alcool: aumento da reacéao hipoglicemiante que pode levar ao coma hipoglicémico.

- beta-bloqueadores: todos o0s beta-bloqueadores mascaram alguns dos sintomas
hipoglicémicos, como por exemplo, palpitagbes e taquicardia. A maioria dos beta-
bloqueadores ndo-cardioseletivos aumentam a incidéncia e a gravidade da hipoglicemia.

- inibidores da enzima conversora da angiotensina: a utilizagdo desses medicamentos pode
levar a um efeito hipoglicémico aumentado em pacientes diabéticos tratados com
sulfoniluréias, incluindo glipizida. Portanto, a reducdo da dose de Minidiab® (glipizida) pode
ser necessaria.

- antagonistas dos receptores H,: o uso de antagonistas dos receptores H, (por ex.,
cimetidina) pode potencializar o efeito hipoglicémico das sulfoniluréias, incluindo glipizida.

A acao hipoglicemiante de sulfoniluréias, em geral, pode também ser potencializada pelos
inibidores de monoaminoxidase e farmacos que tém alta ligagdo a proteinas, tais como
sulfonamidas, cloranfenicol, probenecida e cumarinicos.

Quando esses farmacos sdo administrados (ou descontinuados) em pacientes que recebem
glipizida, o paciente deve ser observado cuidadosamente quanto a hipoglicemia (ou perda
do controle).

Estudos de ligagao in vitro com proteina sérica humana indicam que a glipizida liga-se
diferentemente da tolbutamida e nao interage com salicilatos ou dicumarol. No entanto,
deve-se ter cuidado em extrapolar esse dado para situagdes clinicas e no uso de glipizida
com estes farmacos.
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Os seguintes medicamentos podem levar a hiperglicemia:

- danazol: efeito diabetogénico de danazol. Se ndo puder evitar o seu uso, alertar o paciente
e intensificar a auto-monitoragdo de glicose sangliinea e urinaria. Possivelmente, ajustar a
posologia do agente antidiabético durante o tratamento com danazol e apds a sua
descontinuagao.

- fenotiazinas (por ex., clorpromazina) em altas doses (> 100 mg por dia de clorpromazina):
elevacgao da glicose sanglinea (redugéo da liberagéo de insulina).

- corticosterdides: elevagao da glicose sangulinea.

- simpatomiméticos (por ex., ritodrina, salbutamol, terbutalina): elevacdo da glicose
sanglinea devido a estimulag&o de beta-2-adrenoceptor.

Outros farmacos que podem produzir hiperglicemia e levar a perda do controle glicémico
incluem as tiazidas e outros diuréticos, produtos que interferem no metabolismo da tiredide,
estrégenos, progestagenos, contraceptivos orais, fenitoina, acido nicotinico, farmacos
bloqueadores do canal de calcio e isoniazida.

Quando tais medicamentos forem descontinuados (ou administrados) a pacientes que
fazem uso de glipizida, estes devem ser observados atentamente quanto a hipoglicemia (ou
perda do controle).

REAGOES ADVERSAS

A maioria dos eventos adversos foram relacionados a dose, transitérios e responderam a
reducdo de dose ou interrupcédo do uso do medicamento. Entretanto, a experiéncia clinica
até entdo mostrou que, como outras sulfoniluréias, alguns efeitos colaterais associados a
hipersensibilidade podem ser graves e houve relato de mortes em alguns casos.

Hematoldégico e linfatico: agranulocitose, leucopenia, trombocitopenia, anemia hemolitica,
pancitopenia foram relatados. Anemia aplastica foi relatada com outras sulfoniluréias.

Metabdlico e nutricional: hipoglicemia (vide “Adverténcia e Precaugbes” e
“Superdosagem”). Foi relatado hiponatremia. Reagbes parecidas com as de dissulfiram
foram relatadas com outras sulfoniluréias.

Psiquiatrico: confusao®.

Sistema Nervoso: tontura®, sonoléncia*, dor de cabeca*, tremores* foram relatados em
pacientes tratados com Minidiab® (glipizida).

Ocular: disturbios visuais tais como visdo embagada*, diplopia* e visdo anormal®, incluindo
prejuizo e decréscimo visual* foram relatados em pacientes tratados com Minidiab®.

Gastrintestinal: nausea, diarréia, constipagao e gastralgia que parecem ser relacionados a
dose e geralmente desaparecem com divisdo ou redugao da dose. Dor abdominal e voémito
também foram relatados.

Hepatobiliar: ictericia colestatica, fungdo hepatica prejudicada e hepatite foram relatadas.
Descontinuar o tratamento no caso de ictericia colestatica. Porfiria hepatica e porfiria
cutanea tardia também foram relatadas.
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Pele e tecido subcutaneo: reacdes alérgicas da pele incluindo eritema, reagdes
maculopapulares ou morbiliformes, urticaria, prurido e eczema foram relatados. Essas
reacoes freqiientemente desaparecem com a continuidade da terapia. Entretanto, se houver
persisténcia, o farmaco deve ser descontinuado. Foram relatadas reacbes de
fotossensibilidade com outras sulfoniluréias.

Geral: mal-estar®.

Laboratorial: elevagbes ocasionais leves a moderadas de TGO, DHL, fosfatase alcalina,
BUN e creatinina foram notados. A relagdo dessas anormalidades com o Minidiab® é
incerta e raramente estiveram associadas com sintomas clinicos.

* Estas foram geralmente transitdrias e ndo necessitam da interrupgao da terapia,
entretanto, podem ser também sintomas de hipoglicemia.

POSOLOGIA

Assim como qualquer agente hipoglicemiante, a posologia deve ser ajustada para cada
paciente.

Tratamentos a curto-prazo com Minidiab® (glipizida) podem ser suficientes em pacientes
geralmente bem controlados com dieta durante periodos transitérios de perda de controle.

Em geral, Minidiab® deve ser administrado aproximadamente 30 minutos antes da refeigao
para alcangar a maior redugdo na hiperglicemia pés-prandial.

Dose Inicial

Aconselha-se iniciar a terapéutica com Minidiab® na dose de 1 comprimido ao dia (5 mg),
antes do café da manha ou do almogo. Pacientes idosos e outros pacientes sob risco de
hipoglicemia devem iniciar o tratamento com 2,5 mg (meio comprimido) ao dia (vide
“Pacientes idosos e Pacientes de alto risco”).

Titulagao

O ajuste de dose deve ser feito com incrementos de 2,5 ou 5 mg, determinado pela
resposta glicémica. Deve-se dar um intervalo de varios dias entre as etapas da titulagao.

Manutencgéao

Alguns pacientes podem ser efetivamente controlados em um regime de dose Unica diaria.
A dose Unica maxima diaria recomendada € de 15 mg. Caso nédo seja suficiente, a dose
diaria pode ser dividida.

As doses acima de 15 mg devem ser divididas. Doses totais maiores que 30 mg foram
administradas 2 vezes ao dia com seguranga em pacientes sob tratamento a longo prazo.
Pacientes podem estabilizar com dosagens entre 2,5 a 30 mg diarios. A dose maxima diaria
recomendada é de 40 mg.

Uso em Criangas

A segurancga e a eficacia de Minidiab® em criangas ainda nao foi estabelecida.
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Uso em Idosos e Pacientes de Alto Risco

A fim de diminuir o risco de hipoglicemia em pacientes de risco, incluindo pacientes idosos,
debilitados, mal-nutridos ou pacientes com ingestdo caldrica irregular e pacientes com
insuficiéncia renal ou hepatica, a dose inicial e de manutengdo devem ser conservadas para
evitar reagdes de hipoglicemia (vide “Dose Inicial” e “Adverténcias e Precaugbes”).

Pacientes que Recebem Insulina

Assim como outros hipoglicemiantes da classe das sulfoniluréias, muitos pacientes com
diabetes do tipo 2 estavel recebendo insulina podem ser transferidos com seguranga para o
tratamento com Minidiab®. Ao se transferir pacientes da terapia com insulina para a terapia
com Minidiab®, deve-se levar em consideragao as seguintes diretrizes gerais:

Para pacientes cuja necessidade diaria de insulina for menor ou igual a 20 unidades, a
insulina pode ser descontinuada e a terapia com Minidiab® pode ser iniciada nas doses
usuais. Varios dias devem se passar entre as etapas de titulagéo.

Para pacientes cuja necessidade diaria de insulina for maior que 20 unidades, a dose de
insulina deve ser reduzida em 50% e a terapia com Minidiab® pode ser iniciada nas doses
usuais. Redugdes subseqientes na dose de insulina devem depender da resposta individual
dos pacientes. Varios dias devem se passar entre as etapas de titulagao.

Durante o periodo de descontinuagao da insulina, o paciente deve automonitorar os niveis
de glicose. Os pacientes devem ser orientados a entrar em contato com o médico prescritor
imediatamente se estes testes forem anormais. Em alguns casos, especialmente quando o
paciente estiver recebendo mais de 40 unidades diarias de insulina, pode ser aconselhavel
considerar a hospitalizagao durante o periodo de transigao.

Pacientes Recebendo Outros Agentes Hipoglicemiantes Orais

Como outros agentes hipoglicemiantes da classe das sulfoniluréias, ndo € necessario
periodo de transicdo quando os pacientes sao transferidos para a glipizida. Pacientes que
utilizaram sulfoniluréias de meia-vida longa (por ex., clorpropamida) devem ser observados
cuidadosamente (1-2 semanas) quanto a hipoglicemia, pois pode ocorrer a sobreposigao
potencial dos efeitos dos farmacos.

Uso de Combinagao

Ao adicionar outros agentes hipoglicemiantes a glipizida para terapia de combinagédo, o
agente deve ser iniciado na menor dose recomendada, e os pacientes devem ser
observados cuidadosamente quanto a hipoglicemia. Consultar a bula do produto fornecida
com o agente oral para informagdes adicionais.

Ao adicionar a glipizida a outros agentes hipoglicemiantes, a glipizida pode ser iniciada na
dose de 5 mg. Os pacientes que forem mais sensiveis a farmacos hipoglicemiantes podem
ser iniciados em uma dose mais baixa. A titulagdo deve ser baseada no julgamento clinico.
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SUPERDOSAGEM

A superdosagem com sulfoniluréias, incluindo glipizida, pode produzir hipoglicemia.
Sintomas hipoglicémicos leves, sem perda de consciéncia ou achados neurolégicos devem
ser tratados ativamente com glicose oral e ajustes de posologia e/ou padrbées de refeigbes.
O acompanhamento cuidadoso deve continuar até que o médico tenha certeza de que o
paciente esteja fora de perigo. Reagdes hipoglicemiantes graves com coma, convulsdes ou
outras alteragbes neurolégicas ocorrem com baixa frequéncia, mas constituem emergéncia
médica e necessitam de imediata hospitalizacao.

Se ha suspeita ou diagnostico de coma hipoglicémico, deve-se administrar injecao
intravenosa rapida de solugao concentrada de glicose (50%), seguido por infusdo continua
de solugéo glicosada diluida (10%) em velocidade para manter a glicemia acima de 100
mg/dL (5,55 mmol/L). Pacientes devem ser cuidadosamente monitorados por no minimo 24
a 48 horas e dependendo do estado do paciente o médico deve optar se monitoracao
posterior € necessaria. O clearance da glipizida pode ser prolongado em pacientes com
insuficiéncia hepatica. Devido a extensa ligagdo da glipizida as proteinas plasmaticas,
dialise nao parece ser benéfica.
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PARTE IV

MS - 1.0216.0136
Farmacéutica Responsavel: Raquel Oppermann — CRF-SP n° 36144

VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.
Numero do lote e data de fabricagéo: vide embalagem externa.

Produto fabricado e embalado por:
Pfizer S.R.L.
Buenos Aires — Argentina

Distribuido por:
LABORATORIOS PFIZER LTDA
Av. Monteiro Lobato, 2.270

CEP 07190-001 - Guarulhos - SP
CNPJ n° 46.070.868/0001-69
Industria Brasileira.

Fale Pfizer: 0800-16-7575
www.pfizer.com.br
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