ANEXA |

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI



1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabila pentru pisici si caini

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare ml contine:

Substanta activa:
Insulind umana* 40 UI sub forma de insulind cu protamina si zinc.

O UI (unitate internationald) corespunde cu 0,0347 mg de insulind umana.
*produsa prin tehnologia ADN recombinant

Excipienti:

Sulfat de protamind 0,466 mg
Oxid de zinc 0,088 mg
Fenol 2,5 mg.

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabila.

Suspensie apoasa, cu aspect tulbure, de culoare alba.

4. PARTICULARITATI CLINICE

4.1 Specii tinta

Pisici si caini

4.2 Indicatii pentru utilizare, cu specificarea speciilor tinta

Pentru tratamentul diabetului zaharat la pisici si cdini, in scopul obtinerii unei reduceri a
hiperglicemiei si imbunatatirii semnelor clinice asociate.

4.3 Contraindicatii

Nu se utilizeaza pentru tratamentul acut de cetoacidoza diabetica.
Nu se utilizeaza 1n cazurile de hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

4.4  Atentionari speciale pentru fiecare specie tinta

Evenimentele foarte stresante, inapetenta, tratamentul concomitent cu gestageni si corticosteroizi
precum si existenta unor boli concomitente (de exemplu boli gastro-intestinale, infectioase,
inflamatorii sau endocrine) pot influenta eficacitatea insulinei si, astfel, poate aparea necesitatea
ajustarii dozei de insulina.

4.5 Precautii speciale pentru utilizare
Precautii speciale pentru utilizare la animale

Este posibil sa fie necesara ajustarea dozei de insulind sau intreruperea tratamentului, in cazul remisiei
starii diabetice la pisici sau dupd solutionarea stadiilor diabetice tranzitorii la cdini (de ex., diabet




zaharat la diestru, diabet zaharat secundar hiperadrenocorticismului).

Dupa stabilirea dozei zilnice de insulind, se recomanda monitorizarea pentru controlul diabetului.
Tratamentul cu insulina poate cauza hipoglicemie; pentru semnele clinice si tratamentul
corespunzator, a se consulta sectiunea 4.10.

Precautii speciale pentru utilizare la cdini

In cazurile in care exista suspiciune de hipoglicemie, trebuie efectuate analizele glicemiei in singe in
momentul aparitiei acestora (daca este posibil), precum si imediat Tnaintea urmatoarei mese/injectéri
(unde este cazul).

Trebuie evitat stresul si activitatea fizica neregulatd. Se recomanda stabilirea unui program de masa
regulat de doua ori pe zi, unde stadpanul injecteaza insulina o datd sau de doua ori pe zi.

Precautii speciale care trebuie luate de persoana care administreaza produsul medicinal veterinar la
animale

Auto-injectarea accidentald poate provoca semne clinice de hipoglicemie care pot fi tratate prin
administrarea orala de zahar. Exista o posibilitate redusa de aparitie a unei reactii alergice la
persoanele sensibile.

In caz de auto-injectare accidentala solicitati imediat sfatul medicului si prezentati medicului
prospectul produsului sau eticheta.

4.6 Reactii adverse (frecventa si gravitate)

In cadrul studiilor clinice au fost observate foarte frecvent reactii hipoglicemice: 13% (23 din 176) din
pisicile tratate si 26,5% (44 din 166) din cainii tratati. In general, aceste reactii au fost usoare. Semnele
clinice pot include senzatie de foame, anxietate, instabilitate locomotorie, fasciculatii musculare,
impiedicare sau slabirea bruscd a membrelor posterioare, dezorientare.

In acest caz este necesari administrarea imediatd a unei solutii sau a unui gel care contine glucozi
si/sau alimente.

Administrarea insulinei trebuie oprita temporar iar urmatoarea doza de insulind trebuie ajustata in mod
adecvat

Reactiile la locul de injectare au fost raportate foarte rar si s-au rezolvat fara intreruperea
tratamentului.

Frecventa reactiilor adverse este definita utilizind urmatoarea conventie:

-foarte frecvente (mai mult de 1 din 10 animale tratate care prezinta reactii adverse)
-frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 100 animale tratate)

-mai putin frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 1000 animale tratate)
-rare (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 10000 animale tratate)

-foarte rare (mai putin de 1 animal din 10000 animale tratate, inclusiv raportarile izolate)

4.7  Utilizare in perioada de gestatie, lactatie sau in perioada de ouat

Siguranta si eficacitatea produsului ProZinc la animalele de reproductie, cele gestante sau care
aldpteaza, nu a fost evaluata.

Se utilizeaza numai in conformitate cu evaluarea beneficiu/risc efectuatd de medicul veterinar
responsabil.

In general, necesititile metabolice in cursul gestatiei si aldptarii pot fi diferite din cauza unei schimbri
a starii metabolice. Prin urmare, se recomanda monitorizarea atentd a glicemiei si supravegherea de
catre medicul veterinar.

4.8 Interactiuni cu alte produse medicinale sau alte forme de interactiune

Modificarile necesarului de insulind pot decurge din administrarea de substante care afecteaza



toleranta la glucoza (de exemplu corticosteroizi si gestageni). Trebuie efectuatd monitorizarea
nivelurilor glicemiei pentru a ajusta doza in mod corespunzitor. in mod similar, administrarea la pisici
a unei diete bogat in proteine/saraca in carbohidrati si modificarea dietei oricarei pisici sau cdine poate
afecta necesarul de insulind si impune modificarea dozei de insulina.

4.9 Cantitati de administrat si calea de administrare
Utilizare subcutanata.

Daca produsul va fi administrat de stapanul animalului, medicul veterinar trebuie sa 1i ofere acestuia o
instruire/indrumare adecvata inaintea primei utilizari.

Dozaj:

Medicul veterinar trebuie sa re-evalueze animalul la intervale regulate si sd efectueze ajustari ale
protocolului terapeutic, de exemplu doza si regimul de dozare, pana cand se obtine un control adecvat
al glicemiei.

Orice ajustare a dozei (adic, cresterea dozei) trebuie efectuata in general dupa cateva zile (de
exemplu, o saptdiménd), avand 1n vedere faptul ca actiunea completa a insulinei necesitd o faza de
echilibrare. Reducerile dozei din cauza hipoglicemiei observate sau a efectului Somogyi suspectat
(hiperglicemie de rebound) pot fi de 50% sau mai mari (eventual incluzand o pauzi temporara in
administrarea insulinei).

Dupa obtinerea unui control glicemic adecvat, trebuie efectuata monitorizarea intermitenta a glicemiei,
in special atunci cand apare o modificare a simptomelor clinice sau cand este suspectatd o remisiune a
diabetului, putand fi necesare ajustari ulterioare ale dozei de insulina.

Pisici:

Doza initiala recomandata este de 0,2 - 0,4 Ul insulind/kg greutate corporald, la fiecare 12 ore.

- Pentru pisicile la care glicemia a fost controlata anterior cu insulind, poate fi adecvatd o doza
initiala mai mare, de pana la 0,7 Ul insulind/kg greutate corporala.

- Doza de insulina va fi ajustata, daca este cazul, intre 0,5 si 1 Ul insulina per injectie.

Pisicile pot avea remisiuni ale diabetului, cazuri in care este restabilitd o productie suficienta de
insulind endogena iar doza de insulind exogena trebuie ajustatd sau sistata.

Caini:

Indrumiri generale:

Dozajul trebuie individualizat si bazat pe prezentarea clinica a fiecarui pacient. Pentru a obtine un
control optim al diabetului zaharat, ajustarea dozelor trebuie sa se bazeze in primul rand pe
simptomele clinice. Parametrii sanguini precum fructozamina, glucoza sanguind maxima si scaderea
concentratiilor de glucoza sanguina pe curbele glucozei sanguine pe o perioada de timp suficienta
pentru a stabili durata pana la valoarea cea mai scazutd a glucozei in sange trebuie utilizati drept
factori de sprijin.

Reevaluarea simptomelor clinice si a parametrilor de laborator trebuie efectuata conform
recomanddrilor medicului veterinar curant.

Initierea

Pentru initierea tratamentului, doza recomandata este de 0,5 — 1,0 Ul insulind/kg greutate corporald, o
daté pe zi, in fiecare dimineata (la aproximativ 24 de ore).

La cainii diabetici nou diagnosticati, se recomanda o doza de pornire de 0,5 Ul insulina/kg o data pe
Zi.

Gestionarea
Ajustarile dozei de insulind la un regim de o data pe zi, daca este cazul, trebuie intreprinse in general
cu un demers conservator si gradat (de ex., crestere/scadere de pana la 25% a dozei per injectie).




Dacé nu se observa o imbunatatire suficienta a controlului diabetic dupa o perioada adecvata de
ajustare a dozei de 4 pana la 6 sdptimani in cazul unui tratament cu o administrare o data pe zi, pot fi
luate in considerare urmatoarele optiuni:

- Ar putea fi necesara continuarea ajustarii dozelor de insulind in cadrul tratamentului cu o doza
pe zi, in special atunci cand cainii sunt supusi unor activititi fizice sporite, sufera o modificare
in dieta lor obisnuitd sau pe parcursul altor boli concomitente.

- Trecerea la dozajul cu administrare de dous ori pe zi: In astfel de cazuri, se recomanda
reducerea dozei aferente fiecarei injectii cu o treime (de ex., pentru un cdine de 12 kg tratat cu o
doza pe zi de 12 Ul insulind/injectie, se poate trece la 8 Ul insulind/injectie administratd de doua
ori pe zi). Produsul trebuie administrat dimineata si seara, la aproximativ 12 ore distanta. Pot fi
necesare ajustdri suplimentare ale dozei de insulina la administrarea de doud ori pe zi.

In functie de cauza de baza (de ex., diabet zaharat indus la diestru), céinii pot prezenta remisiune
diabeticd, desi in cazuri mai rare fatd de pisici. In acele cazuri, va fi redobandita o productie suficienta
de insulind endogend, iar doza de insulind exogena va trebui ajustata sau sistata.

Mod de administrare:

Trebuie sa fie utilizata o seringa U-40.

Suspensia trebuie amestecata prin rularea usoara a flaconului inainte de extragerea fiecarei doze din
flacon.

Doza trebuie administrata in acelasi timp sau imediat dupd masa.

Se impune o prudentd deosebita cu privire la exactitatea dozarii.

Produsul medicinal veterinar trebuie administrat prin injectie subcutanata.

A se evita introducerea de factori contaminanti in cursul administrarii.

Dupa rotirea usoara a flaconului, suspensia ProZinc are un aspect alb-cetos.

Este posibil sd se observe un inel alb pe interiorul gatului anumitor flacoane, dar acest fapt nu
afecteaza calitatea produsului.

In suspensiile de insulina este posibila formarea de aglomerate (de ex., cocoloase): nu utilizati
produsul daca aglomeratele vizibile persista dupa rotirea usoara a flaconului.

4.10 Supradozare (simptome, proceduri de urgenti, antidoturi), dupa caz

O supradoza de insulind poate conduce la instalarea hipoglicemiei, caz in care este necesara
administrarea imediata de solutie sau gel care contine glucoza si/sau alimente.

Semnele clinice pot include foame, cresterea anxietatii, instabilitate locomotorie, fasciculatii
musculare, impiedicare sau slabirea bruscd a membrelor posterioare si dezorientare.

Administrarea insulinei trebuie oprita temporar si este indicata ajustarea In mod adecvat a urmatoarei
doze de insulina.

Detinatorul este sfatuit sd aiba in gospodarie produse care contin glucoza (de exemplu, miere, gel de
dextroza).

4.11 Timp de asteptare

Nu este cazul.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

Grupa farmacoterapeutica: Insuline si substante analoge injectabile, cu actiune intermediara.
Codul veterinar ATC: Insulina (umana) QA10ACO1.

5.1 Proprietiti farmacodinamice
Insulina activeaza receptorii pentru insulina si, prin aceasta, o cascada complexa de semnale celulare

care determina o preluare crescutd a glucozei in celule. Principalele efecte ale insulinei sunt reducerea
concentratiei glucozei in sangele circulant si depozitarea grasimilor. In general, insulina influenteaza



reglarea metabolismului carbohidratilor si grasimilor.

In conditii de studii clinice, la pisicile cu diabet zaharat, actiunea maxima asupra concentratiilor
glicemiei (adicd valoarea cea mai scdzuta a glicemiei) dupa administrarea subcutanata a fost observata,
in medie, la 6 ore (interval de 3 pana la 9 ore). La majoritatea pisicilor, efectul de scadere a glicemiei a
durat minimum 9 ore dupa prima injectie cu insulina.

In cadrul unui studiu experimental la cainii sinatosi, durata pani la valoarea cea mai scizuti a
glicemiei in sénge dupa o injectie subcutanatd unica de 0,8 sau 0,5 Ul/kg greutate corporala a
produsului a fost variabila la nivelul céinilor (intre 3 si >24 de ore), la fel ca si durata de actiune a
insulinei (intre 12 si > 24 ore). Durata medie pana la valoarea cea mai scazuta a glicemiei 1n singe a
fost de aproximativ 16 ore si, respectiv, 12 ore dupa administrarea unei doze de 0,5 sau respectiv
0,8 Ul/kg greutate corporala.

In conditii de studii clinice, la cainii cu diabet zaharat, durata pani la efectul maxim asupra scaderii
concentratiilor glicemiei in sange (adicd valoarea cea mai scazuta a glicemiei in sange) dupa
administrarea subcutanata nu a fost observatd mai devreme de 9 ore de la ultima injectie la 67,9%
dintre caini per total (73,5% la administrarea o data pe zi si 59,3% la administrarea de doua ori pe zi).
Prin urmare, curbele glicemiei in sange trebuie efectuate pe o perioada suficientda de timp pentru a
stabili durata pana la valoarea cea mai scazuta a glicemiei in sange.

5.2  Particularititi farmacocinetice

Absorbtia:

Insulina umana recombinanta cu zinc si protamind este o insulind a carei absorbtie si intrare 1n actiune
este Intarziata prin addugarea de protamina si zinc, ceea ce conduce la formarea de cristale. Dupa
injectarea subcutanata, enzimele proteolitice din tesuturi degradeaza protamina, permitdnd absorbtia
insulinei. In plus, lichidul interstitial dilueaza si fragmenteazi complexele hexamerice zinc-insulini
formate, conducénd la o absorbtie intarziatd din depozitul subcutanat.

Distributia:

Dupa ce este absorbita de la locul de injectare subcutanat, insulina patrunde in sangele circulant si
difuzeaza in tesuturi, unde se leagé de receptorii pentru insulind, aflati in majoritatea tesuturilor.
Organele tinta sunt ficatul, muschii si tesutul adipos.

Metabolizarea:

Dupa legarea insulinei pe receptorul pentru insulind si actiunile ulterioare ,insulina este eliberata
inapoi in spatiul extracelular. Ulterior, va putea fi degradata la trecerea prin ficat sau rinichi.
Degradarea implicd, in mod normal, endocitoza complexului insulind-receptor, urmata de actiunea
enzimei responsabile pentru degradarea insulinei.

Eliminarea:
Ficatul si rinichiul sunt principalele doud organe care elimina insulina din séngele circulant. Patruzeci
la sutd din insulind se elimina prin ficat si 60% se elimina prin rinichi.

6. PARTICULARITATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Protamina sulfat

Oxid de zinc

Glicerol

Fosfat de sodiu dibazic, heptahidrat

Fenol

Acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului)
Hidroxid de sodiu (pentru ajustarea pH-ului)



Apa pentru preparate injectabile
6.2 Incompatibilitati majore

In absenta studiilor de compatibilitate, acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecat cu alte
produse medicinale veterinare.

6.3 Perioada de valabilitate

Perioada de valabilitate a produsului medicinal veterinar asa cum este ambalat pentru vanzare: 3 ani.
Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a ambalajului primar: 60 zile.

6.4 Precautii speciale pentru depozitare

Pentru flacoane neutilizate si desigilate:

A se pastra in pozitie verticala, la frigider (intre 2 °C si 8 °C).
A nu se congela.

A se pastra flaconul in cutie, pentru a se proteja de lumina.

6.5 Natura si compozitia ambalajului primar

Cutie continand un flacon de 10 ml din sticla transparenta. Flaconul este prevazut cu dop din cauciuc
butil si sigilat cu un capac detasabil din plastic.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea produselor medicinale veterinare neutilizate sau a
deseurilor provenite din utilizarea unor astfel de produse

Orice produs medicinal veterinar neutilizat sau deseu provenit din utilizarea unor astfel de produse
trebuie eliminate In conformitate cu cerintele locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH

Binger Strasse 173

55216 Ingelheim/Rhein

GERMANIA

8. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/13/152/001

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI/REINNOIRII AUTORIZATIEI

Data primei autorizari: 12/07/2013
Data ultimei reinnoiri: 13/04/2018

10. DATA REVIZUIRITI TEXTULUI

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt disponibile pe website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor (EMA): http://www.ema.europa.eu/.



http://www.ema.europa.eu/

INTERDICTII PENTRU VANZARE, ELIBERARE SI/SAU UTILIZARE

Nu este cazul.



1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabila pentru cdini

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Fiecare ml contine:

Substanta activa:
Insulind umana* 40 UI sub forma de insulind cu protamina si zinc.

O UI (unitate internationald) corespunde cu 0,0347 mg de insulind umana.
*produsa prin tehnologia ADN recombinant

Excipienti:

Sulfat de protamind 0,466 mg
Oxid de zinc 0,088 mg
Fenol 2,5 mg.

Pentru lista completa a excipientilor, vezi sectiunea 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabila.

Suspensie apoasa, cu aspect tulbure, de culoare alba.
4. PARTICULARITATI CLINICE

4.1 Specii tinta

Caini

4.2 Indicatii pentru utilizare, cu specificarea speciilor tinta

Pentru tratamentul diabetului zaharat la cdini, in scopul obtinerii unei reduceri a hiperglicemiei si

imbunatatirii semnelor clinice asociate.
4.3 Contraindicatii

Nu se utilizeaza pentru tratamentul acut de cetoacidoza diabetica.

Nu se utilizeaza 1n cazurile de hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

4.4  Atentionari speciale pentru fiecare specie tinta

Evenimentele foarte stresante, inapetenta, tratamentul concomitent cu gestageni si corticosteroizi
precum si existenta unor boli concomitente (de exemplu boli gastrointestinale, infectioase, inflamatorii
sau endocrine) pot influenta eficacitatea insulinei i, astfel, poate aparea necesitatea ajustarii dozei de

insulina.

Este posibil si fie necesara



4.5 Precautii speciale pentru utilizare

Precautii speciale pentru utilizare la animale

Poate fi necesara ajustarea dozei de insulind sau intreruperea tratamentului dupa solutionarea stadiilor
diabetice tranzitorii (de ex., diabet zaharat la diestru, diabet zaharat secundar
hiperadrenocorticismului).

Dupa stabilirea dozei zilnice de insulina, se recomandd monitorizarea pentru controlul diabetului.
Tratamentul cu insulina poate cauza hipoglicemie; pentru semnele clinice si tratamentul
corespunzator, a se consulta sectiunea 4.10.

In cazurile in care exista suspiciune de hipoglicemie, trebuie efectuate analizele glicemiei in sange in
momentul aparitiei acestora (daca este posibil), precum si imediat Tnaintea urmatoarei mese/injectari
(unde este cazul).

Trebuie evitat stresul si activitatea fizica neregulatd. Se recomanda stabilirea unui program de masa
regulat de doua ori pe zi, unde stapanul injecteaza insulina o datd sau de doua ori pe zi.

Precautii speciale care trebuie luate de persoana care administreazd produsul medicinal veterinar la
animale

Auto-injectarea accidentala poate provoca semne clinice de hipoglicemie care pot fi tratate prin
administrarea orala de zahar. Exista o posibilitate redusa de aparitie a unei reactii alergice la
persoanele sensibile.

In caz de auto-injectare accidentala solicitati imediat sfatul medicului si prezentati medicului
prospectul produsului sau eticheta.

4.6  Reactii adverse (frecventa si gravitate)

In cadrul unui studiu clinic au fost observate foarte frecvent reactii hipoglicemice: 26,5% (44 din 166)
din cAinii tratati. In general, aceste reactii au fost usoare. Semnele clinice pot include senzatie de
foame, anxietate, instabilitate locomotorie, fasciculatii musculare, impiedicare sau slabirea brusca a
membrelor posterioare, dezorientare.

In acest caz este necesari administrarea imediatd a unei solutii sau a unui gel care contine glucozi
si/sau alimente.

Administrarea insulinei trebuie oprita temporar iar urmatoarea doza de insulind trebuie ajustata in mod
adecvat

Reactiile la locul de injectare au fost raportate foarte rar si s-au rezolvat fara intreruperea
tratamentului.

Frecventa reactiilor adverse este definitd utilizind urmatoarea conventie:

-foarte frecvente (mai mult de 1 din 10 animale tratate care prezinta reactii adverse)
-frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 100 animale tratate)

-mai putin frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 1000 animale tratate)
-rare (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 10000 animale tratate)

-foarte rare (mai putin de 1 animal din 10000 animale tratate, inclusiv raportarile izolate)

4.7  Utilizare in perioada de gestatie, lactatie sau in perioada de ouat

Siguranta si eficacitatea produsului ProZinc la animalele de reproductie, cele gestante sau care
aldpteaza, nu a fost evaluata.

Se utilizeaza numai 1n conformitate cu evaluarea beneficiu/risc efectuatd de medicul veterinar
responsabil.

In general, necesititile metabolice in cursul gestatiei si alptarii pot fi diferite din cauza unei schimbiri
a starii metabolice. Prin urmare, se recomanda monitorizarea atentd a glicemiei si supravegherea de
catre medicul veterinar.
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4.8 Interactiuni cu alte produse medicinale sau alte forme de interactiune

Modificarile necesarului de insulina pot decurge din administrarea de substante care afecteaza
toleranta la glucoza (de exemplu corticosteroizi si gestageni). Trebuie efectuatd monitorizarea
nivelurilor glicemiei pentru a ajusta doza in mod corespunzitor. In mod similar, modificarea dietei
poate afecta necesarul de insulina si impune modificarea dozei de insulina.

4.9 Cantitati de administrat si calea de administrare
Utilizare subcutanata.

Daca produsul va fi administrat de stapanul animalului, medicul veterinar trebuie sa 1i ofere acestuia o
instruire/indrumare adecvata Tnaintea primei utilizari.

Dozaj:

Medicul veterinar trebuie sa re-evalueze animalul la intervale regulate si sa efectueze ajustari ale
protocolului terapeutic, de exemplu doza si regimul de dozare, pana cand se obtine un control adecvat
al glicemiei.

Orice ajustare a dozei (adica, cresterea dozei) trebuie efectuata in general dupa cateva zile (de
exemplu, o saptdiménd), avand 1n vedere faptul ca actiunea completd a insulinei necesita o faza de
echilibrare. Reducerile dozei din cauza hipoglicemiei observate sau a efectului Somogyi suspectat
(hiperglicemie de rebound) pot fi de 50% sau mai mari (eventual incluzand o pauzi temporara in
administrarea insulinei).

Dupa obtinerea unui control glicemic adecvat, trebuie efectuata monitorizarea intermitentd a glicemiei,
in special atunci cand apare o modificare a simptomelor clinice, putind fi necesare ajustari ulterioare
ale dozei de insulina.

Indrumiri generale:

Dozajul trebuie individualizat si bazat pe prezentarea clinica a fiecérui pacient. Pentru a obtine un
control optim al diabetului zaharat, ajustarea dozelor trebuie s se bazeze in primul rand pe
simptomele clinice. Parametrii sanguini precum fructozamina, glucoza sanguind maxima si scaderea
concentratiilor de glucoza sanguina pe curbele glucozei sanguine pe o perioada de timp suficienta
pentru a stabili durata pana la valoarea cea mai scazuta a glucozei in sange trebuie utilizati drept
factori de sprijin.

Reevaluarea simptomelor clinice si a parametrilor de laborator trebuie efectuata conform
recomandarilor medicului veterinar curant.

Initierea

Pentru initierea tratamentului, doza recomandata este de 0,5 — 1,0 Ul insulina/kg greutate corporald, o
daté pe zi, in fiecare dimineata (la aproximativ 24 de ore).

La cainii diabetici nou diagnosticati, se recomanda o doza de pornire de 0,5 Ul insulina/kg o data pe
Zi.

Gestionarea
Ajustarile dozei de insulind la un regim de o data pe zi, daca este cazul, trebuie intreprinse in general
cu un demers conservator si gradat (de ex., crestere/scadere de pana la 25% a dozei per injectie).

Dacé nu se observa o imbunatatire suficienta a controlului diabetic dupa o perioada adecvata de

ajustare a dozei de 4 pana la 6 sdptaimani in cazul unui tratament cu o administrare o data pe zi, pot fi

luate in considerare urmatoarele optiuni:

- Ar putea fi necesara continuarea ajustarii dozelor de insulind in cadrul tratamentului cu o doza
pe zi, in special atunci cand cainii sunt supusi unor activitati fizice sporite, sufera o modificare
in dieta lor obisnuitd sau pe parcursul altor boli concomitente.
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- Trecerea la dozajul cu administrare de dous ori pe zi: In astfel de cazuri, se recomanda
reducerea dozei aferente fiecarei injectii cu o treime (de ex., pentru un cdine de 12 kg tratat cu o
doza pe zi de 12 Ul insulind/injectie, se poate trece la 8 Ul insulind/injectie administrata de doua
ori pe zi). Produsul trebuie administrat dimineata si seara, la aproximativ 12 ore distanta. Pot fi
necesare ajustari suplimentare ale dozei de insulina la administrarea de doua ori pe zi.

In functie de cauza de baza (de ex., diabet zaharat indus la diestru), céinii pot prezenta remisiune
diabeticd, desi in cazuri rare. In acele cazuri, va fi redobandita o productie suficientd de insulind
endogena, iar doza de insulina exogend va trebui ajustata sau sistata.

Mod de administrare:

Trebuie sa fie utilizata o seringa U-40.

Suspensia trebuie amestecata prin rularea usoara a flaconului nainte de extragerea fiecarei doze din
flacon.

Doza trebuie administrata in acelasi timp sau imediat dupad masa.

Se impune o prudentd deosebita cu privire la exactitatea dozarii.

Produsul medicinal veterinar trebuie administrat prin injectie subcutanata.

A se evita introducerea de factori contaminanti in cursul administrarii.

Dupa rotirea usoara a flaconului, suspensia ProZinc are un aspect alb-cetos.

Este posibil s se observe un inel alb pe interiorul gatului anumitor flacoane, dar acest fapt nu
afecteaza calitatea produsului.

In suspensiile de insulina este posibila formarea de aglomerate (de ex., cocoloase): nu utilizati
produsul daca aglomeratele vizibile persista dupa rotirea usoara a flaconului.

4.10 Supradozare (simptome, proceduri de urgenti, antidoturi), dupa caz

O supradoza de insulind poate conduce la instalarea hipoglicemiei, caz in care este necesara
administrarea imediata de solutie sau gel care contine glucoza si/sau alimente.

Semnele clinice pot include foame, cresterea anxietatii, instabilitate locomotorie, fasciculatii
musculare, impiedicare sau slabirea bruscd a membrelor posterioare si dezorientare.

Administrarea insulinei trebuie opritd temporar si este indicata ajustarea In mod adecvat a urmatoarei
doze de insulina.

Detinatorul este sfatuit sd aiba in gospodarie produse care contin glucoza (de exemplu, miere, gel de
dextroza).

4.11 Timp de asteptare

Nu este cazul.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

Grupa farmacoterapeutica: Insuline si substante analoge injectabile, cu actiune intermediara.
Codul veterinar ATC: Insulina (umana) QA10ACO1.

5.1 Proprietiti farmacodinamice

Insulina activeaza receptorii pentru insulina si, prin aceasta, o cascadd complexa de semnale celulare
care determina o preluare crescutd a glucozei in celule. Principalele efecte ale insulinei sunt reducerea
concentratiei glucozei in sangele circulant si depozitarea grasimilor. In general, insulina influenteaza
reglarea metabolismului carbohidratilor si grasimilor.

In cadrul unui studiu experimental la cAinii sinatosi, durata pana la valoarea cea mai scizuti a
glicemiei 1n sange dupa o injectie subcutanatd unica de 0,8 sau 0,5 Ul/kg greutate corporald a
produsului a fost variabila la nivelul céinilor (intre 3 si >24 de ore), la fel ca si durata de actiune a
insulinei (intre 12 si > 24 ore). Durata medie pana la valoarea cea mai scazuta a glicemiei in sange a
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fost de aproximativ 16 ore si, respectiv, 12 ore dupa administrarea unei doze de 0,5 sau respectiv
0,8 Ul/kg greutate corporala.

In conditii de studii clinice, la ciinii cu diabet zaharat, durata pani la efectul maxim asupra scaderii
concentratiilor glicemiei in sange (adica valoarea cea mai scazuta a glicemiei in sange) dupa
administrarea subcutanatd nu a fost observatd mai devreme de 9 ore de la ultima injectie la 67,9%
dintre caini per total (73,5% la administrarea o data pe zi si 59,3% la administrarea de doua ori pe zi).
Prin urmare, curbele glicemiei in sange trebuie efectuate pe o perioada suficientd de timp pentru a
stabili durata pana la valoarea cea mai scazutd a glicemiei in sange.

5.2  Particularitati farmacocinetice

Absorbtia:

Insulina umand recombinanta cu zinc si protamina este o insulina a carei absorbtie si intrare 1n actiune
este Intarziata prin addugarea de protamina si zinc, ceea ce conduce la formarea de cristale. Dupa
injectarea subcutanata, enzimele proteolitice din tesuturi degradeaza protamina, permitind absorbtia
insulinei. In plus, lichidul interstitial dilueazi si fragmenteazi complexele hexamerice zinc-insulina
formate, conducénd la o absorbtie intarziatd din depozitul subcutanat.

Distributia:

Dupa ce este absorbita de la locul de injectare subcutanat, insulina patrunde in sangele circulant si
difuzeaza in tesuturi, unde se leagé de receptorii pentru insulind, aflati in majoritatea tesuturilor.
Organele tinta sunt ficatul, muschii si tesutul adipos.

Metabolizarea:

Dupa legarea insulinei pe receptorul pentru insulind si actiunile ulterioare ,insulina este eliberata
inapoi in spatiul extracelular. Ulterior, va putea fi degradata la trecerea prin ficat sau rinichi.
Degradarea implicd, in mod normal, endocitoza complexului insulina-receptor, urmata de actiunea
enzimei responsabile pentru degradarea insulinei.

Eliminarea:
Ficatul si rinichiul sunt principalele doud organe care elimina insulina din séngele circulant. Patruzeci
la sutd din insulind se elimina prin ficat si 60% se elimina prin rinichi.

6. PARTICULARITATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Protamina sulfat

Oxid de zinc

Glicerol

Fosfat de sodiu dibazic, heptahidrat

Fenol

Acid clorhidric (pentru ajustarea pH-ului)
Hidroxid de sodiu (pentru ajustarea pH-ului)
Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilititi majore

in absenta studiilor de compatibilitate, acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecat cu alte
produse medicinale veterinare.

6.3 Perioada de valabilitate

Perioada de valabilitate a produsului medicinal veterinar asa cum este ambalat pentru vanzare: 3 ani.
Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a ambalajului primar: 60 zile.
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6.4 Precautii speciale pentru depozitare

Pentru flacoane neutilizate si desigilate:

A se pastra in pozitie verticala, la frigider (intre 2 °C si 8 °C).
A nu se congela.

A se pastra flaconul in cutie, pentru a se proteja de lumina.

6.5 Natura si compozitia ambalajului primar

Cutie continand un flacon de 20 ml din sticla transparenta. Flaconul este prevazut cu dop din cauciuc
butil si sigilat cu un capac detasabil din plastic.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea produselor medicinale veterinare neutilizate sau a
deseurilor provenite din utilizarea unor astfel de produse

Orice produs medicinal veterinar neutilizat sau deseu provenit din utilizarea unor astfel de produse
trebuie eliminate in conformitate cu cerintele locale.

7. DETINATORUL AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH

Binger Strasse 173

55216 Ingelheim/Rhein

GERMANIA

8. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/13/152/002

9. DATA PRIMEI AUTORIZARI/REINNOIRII AUTORIZATIEI
Data primei autorizari: 12/07/2013

Data ultimei reinnoiri: 13/04/2018

10. DATA REVIZUIRII TEXTULUI

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt disponibile pe website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor (EMA): http://www.ema.europa.eu/.

INTERDICTII PENTRU VANZARE, ELIBERARE SI/SAU UTILIZARE

Nu este cazul.
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ANEXA 11
PRODUCATORUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS

CONDITII SAU RESTRICTII ALE AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
PRIVIND ELIBERAREA SAU UTILIZAREA

DECLARATIE REFERITOARE LA LIMITELE MAXIME DE REZIDUURI

ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
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A.  PRODUCATORUL RESPONSABIL PENTRU ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS

Numele si adresa producatorilor responsabili pentru eliberarea seriilor de produs
Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH

Binger Strasse 173

55216 Ingelheim/Rhein

GERMANIA

Prospectul imprimat al produsului medicinal trebuie sa cuprindd numele si adresa producétorului
responsabil pentru eliberarea seriei respective.

B. CONDITII SAU RESTRICTII ALE AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
PRIVIND ELIBERAREA SAU UTILIZAREA

Produs medicinal veterinar supus eliberarii cu reteta veterinara.

C. DECLARATIE REFERITOARE LA LIMITELE MAXIME DE REZIDUURI

Nu este cazul.

D. ALTE CONDITII SI CERINTE ALE AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Cerinte de farmacovigilenta specifice:

Este necesara modificarea ciclului de transmitere a raportului periodic de sigurantd actualizat (PSUR),
conform detaliilor din raportul de evaluare CVMP.
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ANEXA 111

ETICHETARE SI PROSPECT
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A.ETICHETARE
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INFORMATII CARE TREBUIE INSCRISE PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie de carton de 10 ml

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabila pentru pisici si caini
insulind umana sub forma de insulind cu protamina si zinc

2. DECLARAREA SUBSTANTELOR ACTIVE

40 Ul/ml insulind umana

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabila

4, DIMENSIUNEA AMBALAJULUI

1 x10 ml

5.  SPECII TINTA

Pisici si caini

| 6. INDICATIE (INDICATII)

‘ 7. MOD SI CALE DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata.
Cititi prospectul Tnainte de utilizare.

‘ 8. TIMP (TIMPI) DE ASTEPTARE

| 9.  ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE), DUPA CAZ

| 10. DATA EXPIRARII

EXP {lund/an}
Dupa desigilare, a se utiliza in cel mult 60 zile.
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11. CONDITII SPECIALE DE DEPOZITARE

A se pastra in pozitie verticala, la frigider.
A nu se congela.
A se pastra flaconul in cutie, pentru a se proteja de lumina.

12.  PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSELOR NEUTILIZATE
SAU A DESEURILOR, DUPA CAZ

Eliminarea: cititi prospectul produsului.

13.  MENTIUNEA ,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR” SI CONDITII SAU RESTRICTII
PRIVIND ELIBERAREA SI UTILIZAREA, DUPA CAZ

Numai pentru uz veterinar. Se elibereazd numai pe baza de retetad veterinara.

14. MENTIUNEA ,,A NU SE LASA LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR”

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

15. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH
55216 Ingelheim/Rhein
GERMANIA

16. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/13/152/001

‘ 17. NUMARUL DE FABRICATIE AL SERIEI DE PRODUS

Lot {numar}
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INFORMATII MINIME CARE TREBUIE INSCRISE PE UNITATILE MICI DE AMBALAJ
PRIMAR

Flacon, 10 ml

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml injectabila pentru pisici si caini
insulind umana sub forma de insulind cu protamina si zinc

2. CANTITATEA DE SUBSTANTA (SUBSTANTE) ACTIVA (ACTIVE)

40 Ul/ml

3. CONTINUT PE UNITATE DE GREUTATE, VOLUM SAU NUMAR DE DOZE

10 ml

4, CALE (CAI) DE ADMINISTRARE

S.C.

‘ 5. TIMP (TIMPI) DE ASTEPTARE

| 6.  NUMARUL SERIEI

Lot {numar}

| 7. DATAEXPIRARII

EXP {lund/an}
Dupa desigilare se va utiliza panala ...

‘ 8. MENTIUNEA ,,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR”

Numai pentru uz veterinar.
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INFORMATII CARE TREBUIE INSCRISE PE AMBALAJUL SECUNDAR

Cutie de carton de 20 ml

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabila pentru ciini
insulind umana sub forma de insulind cu protamina si zinc

2. DECLARAREA SUBSTANTELOR ACTIVE

40 Ul/ml insulind umana

3. FORMA FARMACEUTICA

Suspensie injectabila

4, DIMENSIUNEA AMBALAJULUI

1x20ml

5.  SPECII TINTA

Caini

| 6. INDICATIE (INDICATII)

‘ 7. MOD SI CALE DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata.
Cititi prospectul Tnainte de utilizare.

‘ 8. TIMP (TIMPI) DE ASTEPTARE

| 9.  ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE), DUPA CAZ

| 10. DATA EXPIRARII

EXP {lund/an}
Dupa desigilare, a se utiliza in cel mult 60 zile.
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11. CONDITII SPECIALE DE DEPOZITARE

A se pastra in pozitie verticala, la frigider.
A nu se congela.
A se pastra flaconul in cutie, pentru a se proteja de lumina.

12.  PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSELOR NEUTILIZATE
SAU A DESEURILOR, DUPA CAZ

Eliminarea: cititi prospectul produsului.

13.  MENTIUNEA ,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR” SI CONDITII SAU RESTRICTII
PRIVIND ELIBERAREA SI UTILIZAREA, DUPA CAZ

Numai pentru uz veterinar. Se elibereazd numai pe baza de retetad veterinara.

14. MENTIUNEA ,,A NU SE LASA LA VEDEREA SI INDEMANA COPIILOR”

A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

15. NUMELE SI ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH
55216 Ingelheim/Rhein
GERMANIA

16. NUMARUL (NUMERELE) AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE

EU/2/13/152/002

‘ 17. NUMARUL DE FABRICATIE AL SERIEI DE PRODUS

Lot {numar}
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INFORMATII MINIME CARE TREBUIE INSCRISE PE UNITATILE MICI DE AMBALAJ
PRIMAR

Flacon, 20 ml

1. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml injectabila pentru ciini
insulind umana sub forma de insulind cu protamina si zinc

2. CANTITATEA DE SUBSTANTA (SUBSTANTE) ACTIVA (ACTIVE)

40 Ul/ml

3. CONTINUT PE UNITATE DE GREUTATE, VOLUM SAU NUMAR DE DOZE

20 ml

4, CALE (CAI) DE ADMINISTRARE

S.C.

| 5. TIMP (TIMPI) DE ASTEPTARE

| 6.  NUMARUL SERIEI

Lot {numar}

| 7. DATA EXPIRARII

EXP {lund/an}
Dupa desigilare se va utiliza panala ...

‘ 8. MENTIUNEA ,,NUMAI PENTRU UZ VETERINAR”

Numai pentru uz veterinar.

24



B. PROSPECT
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PROSPECT
ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabili pentru pisici si cini

1. NUMELE $I ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
SI A DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE FABRICARE, RESPONSABIL PENTRU
ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS, DACA SUNT DIFERITE

Detinatorul autorizatiei de comercializare si producatorul responsabil pentru eliberarea seriei:
Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH

Binger Strasse 173

55216 Ingelheim/Rhein

GERMANIA

2. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabila pentru pisici si caini

Insulind umana

3. DECLARAREA (SUBSTANTEI) SUBSTANTELOR ACTIVE SI A ALTOR
INGREDIENTE (INGREDIENTTI)

Fiecare ml contine:

Substanta activa:
Insulind umana* 40 UI sub forma de insulind cu protamina si zinc.

O UI (unitate internationald) corespunde cu 0,0347 mg de insulind umana.
*produsa prin tehnologia ADN recombinant

Excipienti:

Sulfat de protamina 0,466 mg
Oxid de zinc 0,088 mg
Fenol 2,5 mg.

Suspensie apoasa, cu aspect tulbure, de culoare alba.

4. INDICATIE (INDICATII)

Pentru tratamentul diabetului zaharat la pisici si cini, in scopul obtinerii unei reduceri a
hiperglicemiei si imbunatatirii semnelor clinice asociate.

5. CONTRAINDICATII

Nu se utilizeaza pentru tratamentul acut de cetoacidoza diabetica.

Nu se utilizeaza in cazurile de hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

6. REACTII ADVERSE

In cadrul studiilor clinice au fost observate foarte frecvent reactii hipoglicemice: 13% (23 din 176) din
pisicile tratate si 26,5% (44 din 166) din cainii tratati. In general, aceste reactii au fost usoare. Semnele

clinice pot include senzatie de foame, anxietate, instabilitate locomotorie, fasciculatii musculare,
impiedicare sau slabirea brusca a membrelor posterioare, dezorientare.

26



In acest caz este necesara administrarea imediatd a unei solutii sau a unui gel care contine glucoza
si/sau alimente.

Administrarea insulinei trebuie oprita temporar iar urméatoarea doza de insulina trebuie ajustatd in mod
adecvat

Reactiile la locul de injectare au fost raportate foarte rar si s-au rezolvat fara intreruperea
tratamentului.

Frecventa reactiilor adverse este definitad utilizand urmatoarea conventie:

-foarte frecvente (mai mult de 1 din 10 animale tratate care prezinta reactii adverse)
-frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 100 animale tratate)

-mai putin frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 1000 animale tratate)
-rare (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 10000 animale tratate)

-foarte rare (mai putin de 1 animal din 10000 animale tratate, inclusiv raportarile izolate)

Daca observati orice reactie adversa, chiar si cele care nu sunt deja incluse in acest prospect sau
credeti cd medicamentul nu a avut efect va rugdm sa informati medicul veterinar.

7.  SPECII TINTA

Pisici si caini

8. POSOLOGIE PENTRU FIECARE SPECIE, CALE (CAI) DE ADMINISTRARE SI
MOD DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata

Daca produsul va fi administrat de stapanul animalului, medicul veterinar trebuie sa 1i ofere acestuia o
instruire/indrumare adecvata inaintea primei utilizari.

Dozaj:

Medicul veterinar trebuie sa re-evalueze animalul la intervale regulate si sd efectueze ajustari ale
protocolului terapeutic, de exemplu doza si regimul de dozare, pana cand se obtine un control adecvat
al glicemiei.

Orice ajustare a dozei (adica, cresterea dozei) trebuie efectuata in general dupa cateva zile (de
exemplu, o saptdimanad), avand 1n vedere faptul ca actiunea completd a insulinei necesita o faza de
echilibrare. Reducerile dozei din cauza hipoglicemiei observate sau a efectului Somogyi suspectat
(hiperglicemie de rebound) pot fi de 50% sau mai mari (eventual incluzand o pauza temporara in
administrarea insulinei).

Dupa obtinerea unui control glicemic adecvat, trebuie efectuatd monitorizarea intermitentd a glicemiei,
in special atunci cand apare o modificare a simptomelor clinice sau cand este suspectatd o remisiune a
diabetului, putand fi necesare ajustari ulterioare ale dozei de insulina.

Pisici:

Doza initiala recomandata este de 0,2 - 0,4 Ul insulind/kg greutate corporald, la fiecare 12 ore.

- Pentru pisicile la care glicemia a fost controlatéd anterior cu insulind, poate fi adecvata o doza
initiald mai mare, de pana la 0,7 Ul insulind/kg greutate corporala.

- Doza de insulind va fi ajustata, daca este cazul, intre 0,5 si 1 Ul insulina per injectie.

Pisicile pot avea remisiuni ale diabetului, cazuri in care este restabilita o productie suficienta de
insulind endogena, iar doza de insulind exogena trebuie ajustatad sau sistata.
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Caini:

Indrumiri generale:

Dozajul trebuie individualizat si bazat pe prezentarea clinica a fiecérui pacient. Pentru a obtine un
control optim al diabetului zaharat, ajustarea dozelor trebuie sa se bazeze in primul rand pe
simptomele clinice. Parametrii sanguini precum fructozamina, glucoza sanguind maxima si scaderea
concentratiilor de glucoza sanguini pe curbele glucozei sanguine pe o perioada de timp suficienta
pentru a stabili durata pana la valoarea cea mai scazuta a glucozei in sange trebuie utilizati drept
factori de sprijin (a se vedea si sectiunea ,,Precautii speciale pentru utilizare la céini”).

Reevaluarea simptomelor clinice si a parametrilor de laborator trebuie efectuata conform
recomandarilor medicului veterinar curant.

Initierea

Pentru initierea tratamentului, doza recomandata este de 0,5 — 1,0 Ul insulina/kg greutate corporald, o
data pe zi, in fiecare dimineata (la aproximativ 24 de ore).

La céinii diabetici nou diagnosticati, se recomanda o doza de pornire de 0,5 Ul insulind/kg o data pe
Z1.

Gestionarea
Ajustirile dozei de insulind la un regim de o data pe zi, daci este cazul, trebuie Intreprinse in general
cu un demers conservator si gradat (de ex., crestere/scadere de pana la 25% a dozei per injectie).

Dacé nu se observa o imbunatatire suficienta a controlului diabetic dupa o perioada adecvata de
ajustare a dozei de 4 pana la 6 sdptamani in cazul unui tratament cu o administrare o data pe zi, pot fi
luate in considerare urmatoarele optiuni:

- Ar putea fi necesara continuarea ajustarii dozelor de insulind in cadrul tratamentului cu o doza
pe zi, in special atunci cand cainii sunt supusi unor activititi fizice sporite, sufera o modificare
in dieta lor obisnuitd sau pe parcursul altor boli concomitente.

- Trecerea la dozajul cu administrare de dous ori pe zi: In astfel de cazuri, se recomanda
reducerea dozei aferente fiecarei injectii cu o treime (de ex., pentru un cdine de 12 kg tratat cu o
doza pe zi de 12 Ul insulind/injectie, se poate trece la 8 Ul insulind/injectie administratd de doua
ori pe zi). Produsul trebuie administrat dimineata si seara, la aproximativ 12 ore distanta. Pot fi
necesare ajustdri suplimentare ale dozei de insulina la administrarea de doud ori pe zi.

In functie de cauza de bazi (de ex., diabet zaharat indus la diestru), cinii pot prezenta remisiune
diabetica, desi in cazuri mai rare fatad de pisici. In acele cazuri, va fi redobandita o productie suficienta
de insulind endogend, iar doza de insulind exogena va trebui ajustata sau sistata.

9. RECOMANDARI PRIVIND ADMINISTRAREA CORECTA

Trebuie sa fie utilizatd o seringa U-40.

Suspensia trebuie amestecata prin rularea usoara a flaconului nainte de extragerea fiecarei doze din
flacon.

Trebuie avutad o deosebita grija la precizia dozarii.

Produsul medicinal veterinar trebuie administrat prin injectie subcutanata.

A se evita introducerea de factori contaminanti in cursul administrarii.

Doza trebuie administratad in timpul mesei sau imediat dupa masa.

Dupa rotirea usoara a flaconului, suspensia ProZinc are un aspect alb-cetos.

Este posibil sa se observe un inel alb pe interiorul gatului anumitor flacoane, dar acest fapt nu
afecteaza calitatea produsului.

In suspensiile de insulina este posibila formarea de aglomerate (de ex., cocoloase): nu utilizati
produsul daca aglomeratele vizibile persista dupa rotirea usoara a flaconului.

10. TIMP (TIMPI) DE ASTEPTARE

Nu este cazul.
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11. PRECAUTII SPECIALE PENTRU DEPOZITARE
A nu se lasa la vederea si indemana copiilor.

Pentru flacoanele neutilizate si desigilate:

A se pastra in pozitie verticala, la frigider (intre 2 °C si 8 °C).

A nu se congela.

A se pastra flaconul in cutie, pentru a se proteja de lumina.

Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a containerului: 60 zile.

A nu se utiliza acest produs medicinal veterinar dupa data expirarii marcata pe cutie si flacon dupa
EXP.

12. ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE)

Precautii speciale pentru fiecare specie tintd:

Evenimentele foarte stresante, inapetenta, tratamentul concomitent cu gestageni si corticosteroizi
precum si existenta unor boli concomitente (de exemplu boli gastro-intestinale, infectioase,
inflamatorii sau endocrine) pot influenta eficacitatea insulinei si, astfel, poate aparea necesitatea
ajustarii dozei de insulina.

Precautii speciale pentru utilizare la animale:

Este posibil sa fie necesara ajustarea dozei de insulind sau intreruperea tratamentului, in cazul remisiei
starii diabetice la pisici sau dupa solutionarea stadiilor diabetice tranzitorii la cdini (de ex., diabet
zaharat la diestru, diabet zaharat secundar hiperadrenocorticismului).

Dupa stabilirea dozei zilnice de insulina, se recomandd monitorizarea pentru controlul diabetului.
Tratamentul cu insulina poate cauza hipoglicemie; pentru semnele clinice si tratamentul
corespunzator, a se consulta sectiunea ,,Supradozare” de mai jos.

Precautii speciale pentru utilizare la céini

In cazurile in care existd suspiciune de hipoglicemie, trebuie efectuate analizele glicemiei in sange in
momentul aparitiei acestora (daca este posibil), precum si imediat Tnaintea urmatoarei mese/injectéri
(unde este cazul).

Trebuie evitat stresul si activitatea fizica neregulatd. Se recomanda stabilirea unui program de masa
regulat de doua ori pe zi, unde stdpanul injecteaza insulina o datd sau de doua ori pe zi.

In cadrul unui studiu experimental la cAinii sanatosi, durata pani la valoarea cea mai scizuti a glicemiei
in sange a fost de aproximativ 16 ore si, respectiv, 12 ore dupa administrarea unei doze de 0,5 sau
respectiv 0,8 Ul/kg greutate corporala.

In conditii de studii clinice, la cainii cu diabet zaharat, durata pani la efectul maxim asupra scaderii
concentratiilor glicemiei in sange (adica valoarea cea mai scazuta a glicemiei in sange) dupa
administrarea subcutanata nu a fost observata mai devreme de 9 ore de la ultima injectie la 67,9%
dintre caini per total (73,5% la administrarea o data pe zi si 59,3% la administrarea de doud ori pe zi).
Prin urmare, curbele glicemiei in sange trebuie efectuate pe o perioada suficientd de timp pentru a
stabili durata pand la valoarea cea mai scazutd a glicemiei in sange.

Precautii speciale care vor fi luate de persoana care administreaza produsul medicinal veterinar la
animale:

Auto-injectarea accidentala poate provoca semne clinice de hipoglicemie care pot fi tratate prin
administrarea orala de zahar. Exista o posibilitate redusa de aparitie a unei reactii alergice la
persoanele sensibile.

In caz de auto-injectare accidentala solicitati imediat sfatul medicului si prezentati medicului
prospectul produsului sau eticheta.
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Gestatie si lactatie:

Siguranta si eficacitatea produsului ProZinc la animalele de reproductie, cele gestante sau care
alapteaza, nu a fost evaluata.

Se utilizeaza numai in conformitate cu evaluarea beneficiu/risc efectuatd de medicul veterinar
responsabil.

In general, necesititile metabolice in cursul gestatiei si aldptrii pot fi diferite din cauza unei schimbri
a starii metabolice. Prin urmare, se recomanda monitorizarea atentd a glicemiei si supravegherea de
catre medicul veterinar.

Interactiuni cu alte produse medicinale si alte forme de interactiune:

Modificdrile necesarului de insulina pot decurge din administrarea de substante care afecteaza
toleranta la glucoza (de exemplu corticosteroizi si gestageni). Trebuie efectuatd monitorizarea
nivelurilor glicemiei pentru a ajusta doza in mod corespunzator. In mod similar, administrarea la pisici
a unei diete bogata in proteine/saraca in carbohidrati si modificarea dietei oricérei pisici sau céine
poate afecta necesarul de insulind si necesita modificarea dozei de insulind).

Supradozare (simptome, proceduri de urgenta, antidot):
O supradoza de insulind poate conduce la instalarea hipoglicemiei, caz in care este necesara
administrarea imediata de solutie sau gel care contine glucoza si/sau alimente.

Semnele clinice pot include foame, cresterea anxietatii, instabilitate locomotorie, fasciculatii
musculare, impiedicarea sau slabirea brusca a membrelor posterioare si dezorientare.

Administrarea insulinei trebuie opritd temporar si este indicata ajustarea In mod adecvat a urmatoarei
doze de insulina.

Detindtorul este sfatuit sd aiba in gospodarie produse care contin glucoza (de exemplu, miere, gel de
dextroza).

In absenta studiilor de compatibilitate, acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecat cu alte
produse medicinale veterinare.

13. PRECAUTI SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSULUI NEUTILIZAT SAU
A DESEURILOR, DUPA CAZ

Medicamentele nu trebuie aruncate 1n ape reziduale sau resturi menajere. Solicitati medicului veterinar

informatii referitoare la modalitatea de eliminare a medicamentelor care nu mai sunt necesare. Aceste

masuri contribuie la protectia mediului.

14. DATE IN BAZA CARORA A FOST APROBAT ULTIMA DATA PROSPECTUL

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt disponibile pe website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor: http://www.ema.europa.eu/.

15. ALTE INFORMATII

Cutie continand un flacon de 10 ml din sticla transparenta. Flaconul este prevazut cu dop din cauciuc
butil si sigilat cu un capac detasabil din plastic.
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PROSPECT
ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabilia pentru caini

1. NUMELE $I ADRESA DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE COMERCIALIZARE
SI A DETINATORULUI AUTORIZATIEI DE FABRICARE, RESPONSABIL PENTRU
ELIBERAREA SERIILOR DE PRODUS, DACA SUNT DIFERITE

Detinatorul autorizatiei de comercializare si producatorul responsabil pentru eliberarea seriei:
Boehringer Ingelheim Vetmedica GmbH

Binger Strasse 173

55216 Ingelheim/Rhein

GERMANIA

2. DENUMIREA PRODUSULUI MEDICINAL VETERINAR

ProZinc 40 Ul/ml suspensie injectabila pentru cdini

Insulind umana

3. DECLARAREA (SUBSTANTEI) SUBSTANTELOR ACTIVE SI A ALTOR
INGREDIENTE (INGREDIENTTI)

Fiecare ml contine:

Substanta activa:
Insulind umana* 40 UI sub forma de insulind cu protamina si zinc.

O UI (unitate internationald) corespunde cu 0,0347 mg de insulind umana.
*produsa prin tehnologia ADN recombinant

Excipienti:

Sulfat de protamina 0,466 mg
Oxid de zinc 0,088 mg
Fenol 2,5 mg.

Suspensie apoasa, cu aspect tulbure, de culoare alba.

4. INDICATIE (INDICATII)

Pentru tratamentul diabetului zaharat la cini, in scopul obtinerii unei reduceri a hiperglicemiei si
imbunatatirii semnelor clinice asociate.

5. CONTRAINDICATII

Nu se utilizeaza pentru tratamentul acut de cetoacidoza diabetica.

Nu se utilizeaza in cazurile de hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipienti.

6. REACTII ADVERSE

In cadrul unui studiu clinic au fost observate foarte frecvent reactii hipoglicemice: 26,5% (44 din 166)
din céinii tratati. In general, aceste reactii au fost usoare. Semnele clinice pot include senzatie de

foame, anxietate, instabilitate locomotorie, fasciculatii musculare, impiedicare sau slabirea brusca a
membrelor posterioare, dezorientare.
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In acest caz este necesara administrarea imediatd a unei solutii sau a unui gel care contine glucoza
si/sau alimente.

Administrarea insulinei trebuie oprita temporar iar urméatoarea doza de insulina trebuie ajustatd in mod
adecvat

Reactiile la locul de injectare au fost raportate foarte rar si s-au rezolvat fara intreruperea
tratamentului.

Frecventa reactiilor adverse este definita utilizand urmatoarea conventie:

-foarte frecvente (mai mult de 1 din 10 animale tratate care prezinta reactii adverse)
-frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 100 animale tratate)

-mai putin frecvente (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 1000 animale tratate)
-rare (mai mult de 1 dar mai putin de 10 animale din 10000 animale tratate)

-foarte rare (mai putin de 1 animal din 10000 animale tratate, inclusiv raportarile izolate)

Daca observati orice reactie adversa, chiar si cele care nu sunt deja incluse in acest prospect sau
credeti cd medicamentul nu a avut efect va rugadm sa informati medicul veterinar.

7.  SPECII TINTA

Caini

8. POSOLOGIE PENTRU FIECARE SPECIE, CALE (CAI) DE ADMINISTRARE SI
MOD DE ADMINISTRARE

Administrare subcutanata.

Daca produsul va fi administrat de stapanul animalului, medicul veterinar trebuie sa 1i ofere acestuia o
instruire/indrumare adecvata inaintea primei utilizari.

Dozaj:

Medicul veterinar trebuie sa re-evalueze animalul la intervale regulate si sd efectueze ajustari ale
protocolului terapeutic, de exemplu doza si regimul de dozare, pana cand se obtine un control adecvat
al glicemiei.

Orice ajustare a dozei (adica, cresterea dozei) trebuie efectuata in general dupa cateva zile (de
exemplu, o saptdimanad), avand 1n vedere faptul ca actiunea completd a insulinei necesita o faza de
echilibrare. Reducerile dozei din cauza hipoglicemiei observate sau a efectului Somogyi suspectat
(hiperglicemie de rebound) pot fi de 50% sau mai mari (eventual incluzand o pauza temporara in
administrarea insulinei).

Dupa obtinerea unui control glicemic adecvat, trebuie efectuatd monitorizarea intermitentd a glicemiei,
in special atunci cand apare o modificare a simptomelor clinice, putand fi necesare ajustari ulterioare
ale dozei de insulina.

Indrumdri generale:

Dozajul trebuie individualizat si bazat pe prezentarea clinica a fiecérui pacient. Pentru a obtine un
control optim al diabetului zaharat, ajustarea dozelor trebuie sa se bazeze in primul rand pe
simptomele clinice. Parametrii sanguini precum fructozamina, glucoza sanguind maxima si scaderea
concentratiilor de glucoza sanguina pe curbele glucozei sanguine pe o perioada de timp suficientd
pentru a stabili durata pana la valoarea cea mai scazuta a glucozei in sange trebuie utilizati drept
factori de sprijin (a se vedea si sectiunea ,,Precautii speciale pentru utilizare la animale™).
Reevaluarea simptomelor clinice si a parametrilor de laborator trebuie efectuata conform
recomandarilor medicului veterinar curant.
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Initierea

Pentru initierea tratamentului, doza recomandata este de 0,5 — 1,0 Ul insulina/kg greutate corporald, o
data pe zi, in fiecare dimineata (la aproximativ 24 de ore).

La céinii diabetici nou diagnosticati, se recomanda o doza de pornire de 0,5 Ul insulind/kg o data pe
Z1.

Gestionarea
Ajustirile dozei de insulind la un regim de o data pe zi, daci este cazul, trebuie Intreprinse in general
cu un demers conservator si gradat (de ex., crestere/scadere de pana la 25% a dozei per injectie).

Dacé nu se observa o imbunatatire suficienta a controlului diabetic dupa o perioada adecvata de
ajustare a dozei de 4 pana la 6 sdptamani in cazul unui tratament cu o administrare o data pe zi, pot fi
luate in considerare urmatoarele optiuni:

- Ar putea fi necesara continuarea ajustarii dozelor de insulind in cadrul tratamentului cu o doza
pe zi, in special atunci cand cainii sunt supusi unor activititi fizice sporite, sufera o modificare
in dieta lor obisnuitd sau pe parcursul altor boli concomitente.

- Trecerea la dozajul cu administrare de dous ori pe zi: In astfel de cazuri, se recomanda
reducerea dozei aferente fiecarei injectii cu o treime (de ex., pentru un cdine de 12 kg tratat cu o
doza pe zi de 12 Ul insulind/injectie, se poate trece la 8 Ul insulind/injectie administratd de doua
ori pe zi). Produsul trebuie administrat dimineata si seara, la aproximativ 12 ore distanta. Pot fi
necesare ajustari suplimentare ale dozei de insulina la administrarea de doua ori pe zi.

In functie de cauza de baza (de ex., diabet zaharat indus la diestru), céinii pot prezenta remisiune
diabetica, desi in cazuri rare. In acele cazuri, va fi redobanditd o productie suficientd de insulina
endogend, iar doza de insulina exogend va trebui ajustata sau sistata.

9. RECOMANDARI PRIVIND ADMINISTRAREA CORECTA

Trebuie sa fie utilizata o seringa U-40.

Suspensia trebuie amestecata prin rularea usoara a flaconului inainte de extragerea fiecarei doze din
flacon.

Trebuie avutd o deosebita grija la precizia dozarii.

Produsul medicinal veterinar trebuie administrat prin injectie subcutanata.

A se evita introducerea de factori contaminanti in cursul administrarii.

Doza trebuie administratad in timpul mesei sau imediat dupa masa.

Dupa rotirea usoara a flaconului, suspensia ProZinc are un aspect alb-cetos.

Este posibil sa se observe un inel alb pe interiorul gatului anumitor flacoane, dar acest fapt nu
afecteaza calitatea produsului.

In suspensiile de insulina este posibila formarea de aglomerate (de ex., cocoloase): nu utilizati
produsul daca aglomeratele vizibile persista dupa rotirea usoara a flaconului.

10. TIMP (TIMPI) DE ASTEPTARE

Nu este cazul.

11. PRECAUTII SPECIALE PENTRU DEPOZITARE
A nu se lasa la vederea si indemaéna copiilor.

Pentru flacoanele neutilizate si desigilate:

A se pastra in pozitie verticald, la frigider (intre 2 °C si 8 °C).

A nu se congela.
A se pastra flaconul in cutie, pentru a se proteja de lumina.
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Perioada de valabilitate dupa prima deschidere a containerului: 60 zile.

A nu se utiliza acest produs medicinal veterinar dupa data expirarii marcata pe cutie si flacon dupa
EXP.

12. ATENTIONARE (ATENTIONARI) SPECIALA (SPECIALE)

Precautii speciale pentru fiecare specie tinté:

Evenimentele foarte stresante, inapetenta, tratamentul concomitent cu gestageni si corticosteroizi
precum si existenta unor boli concomitente (de exemplu boli gastrointestinale, infectioase, inflamatorii
sau endocrine) pot influenta eficacitatea insulinei si, astfel, poate aparea necesitatea ajustarii dozei de
insulina.

Precautii speciale pentru utilizare la animale:

Poate fi necesara ajustarea dozei de insulina sau intreruperea tratamentului dupa solutionarea stadiilor
diabetice tranzitorii (de ex., diabet zaharat la diestru, diabet zaharat secundar
hiperadrenocorticismului).

Dupa stabilirea dozei zilnice de insulina, se recomandd monitorizarea pentru controlul diabetului.
Tratamentul cu insulina poate cauza hipoglicemie; pentru semnele clinice si tratamentul
corespunzator, a se consulta sectiunea ,,Supradozare” de mai jos.

In cazurile in care existd suspiciune de hipoglicemie, trebuie efectuate analizele glicemiei in singe in
momentul aparitiei acestora (daca este posibil), precum si imediat Tnaintea urmatoarei mese/injectari
(unde este cazul).

Trebuie evitat stresul si activitatea fizica neregulatd. Se recomanda stabilirea unui program de masa
regulat de doua ori pe zi, unde stdpanul injecteaza insulina o datd sau de doua ori pe zi.

In cadrul unui studiu experimental la cAinii sanatosi, durata pana la valoarea cea mai scizuti a glicemiei
in sange a fost de aproximativ 16 ore si, respectiv, 12 ore dupa administrarea unei doze de 0,5 sau
respectiv 0,8 Ul/kg greutate corporala.

In conditii de studii clinice, la cainii cu diabet zaharat, durata pani la efectul maxim asupra scaderii
concentratiilor glicemiei 1n sange (adicd valoarea cea mai scdzutd a glicemiei in sange) dupa
administrarea subcutanata nu a fost observata mai devreme de 9 ore de la ultima injectie la 67,9%
dintre caini per total (73,5% la administrarea o data pe zi si 59,3% la administrarea de doua ori pe zi).
Prin urmare, curbele glicemiei in sdnge trebuie efectuate pe o perioada suficienta de timp pentru a
stabili durata pana la valoarea cea mai scazuta a glicemiei in sange.

Precautii speciale care vor fi luate de persoana care administreaza produsul medicinal veterinar la
animale:

Auto-injectarea accidentald poate provoca semne clinice de hipoglicemie care pot fi tratate prin
administrarea orala de zahar. Exista o posibilitate redusa de aparitie a unei reactii alergice la
persoanele sensibile.

In caz de auto-injectare accidentala solicitati imediat sfatul medicului si prezentati medicului
prospectul produsului sau eticheta.

Gestatie si lactatie:

Siguranta si eficacitatea produsului ProZinc la animalele de reproductie, cele gestante sau care
alapteaza, nu a fost evaluata.

Se utilizeaza numai in conformitate cu evaluarea beneficiu/risc efectuatd de medicul veterinar
responsabil.

In general, necesititile metabolice in cursul gestatiei si aldptarii pot fi diferite din cauza unei schimbri
a starii metabolice. Prin urmare, se recomandd monitorizarea atentd a glicemiei si supravegherea de
catre medicul veterinar.
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Interactiuni cu alte produse medicinale si alte forme de interactiune:

Modificarile necesarului de insulina pot decurge din administrarea de substante care afecteaza
toleranta la glucoza (de exemplu corticosteroizi si gestageni). Trebuie efectuatd monitorizarea
nivelurilor glicemiei pentru a ajusta doza in mod corespunzitor. In mod similar, modificarea dietei
poate afecta necesarul de insulind si necesita modificarea dozei de insulind).

Supradozare (simptome, proceduri de urgenta, antidot):
O supradoza de insulind poate conduce la instalarea hipoglicemiei, caz in care este necesara
administrarea imediata de solutie sau gel care contine glucoza si/sau alimente.

Semnele clinice pot include foame, cresterea anxietatii, instabilitate locomotorie, fasciculatii
musculare, impiedicarea sau slabirea bruscd a membrelor posterioare si dezorientare.

Administrarea insulinei trebuie oprita temporar si este indicata ajustarea In mod adecvat a urmatoarei
doze de insulina.

Detinatorul este sfatuit sd aiba in gospodarie produse care contin glucoza (de exemplu, miere, gel de
dextroza).

In absenta studiilor de compatibilitate, acest produs medicinal veterinar nu trebuie amestecat cu alte
produse medicinale veterinare.

13. PRECAUTII SPECIALE PENTRU ELIMINAREA PRODUSULUI NEUTILIZAT SAU
A DESEURILOR, DUPA CAZ
Medicamentele nu trebuie aruncate in ape reziduale sau resturi menajere. Solicitati medicului veterinar

informatii referitoare la modalitatea de eliminare a medicamentelor care nu mai sunt necesare. Aceste
masuri contribuie la protectia mediului.

14. DATE iIN BAZA CARORA A FOST APROBAT ULTIMA DATA PROSPECTUL

Informatii detaliate referitoare la acest produs medicinal veterinar sunt disponibile pe website-ul
Agentiei Europene a Medicamentelor: http://www.ema.europa.eu/.

15. ALTE INFORMATII

Cutie continand un flacon de 20 ml din sticla transparenta. Flaconul este prevazut cu dop din cauciuc
butil si sigilat cu un capac detasabil din plastic.
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