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PRODUKTRESUME



vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikkerhedsoplysninger
hurtigt tilvejebringes. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle formodede bivirkninger. Se i
pkt. 4.8, hvordan bivirkninger indberettes.

1. LAGEMIDLETS NAVN

INCRELEX 10 mg/ml injektionsveske, oplesning

2. KVALITATIV OG KVANTITATIV SAMMENSATNING

1 ml indeholder 10 mg mecasermin*.

1 haetteglas pa 4 ml indeholder 40 mg mecasermin*.

*Mecasermin er en rekombinant, DNA-afledt, human, insulinlignende vekstfaktor-1(IGF-1),
fremstillet 1 Escherichia coli.

Hjelpestoffer, som behandleren skal vaere opmarksom pé:
1 ml indeholder 9 mg benzylalkohol.
Alle hjelpestoffer er anfort under pkt. 6.1.

3. LAGEMIDDELFORM
Injektionsvaeske, oplesning (injektion).

Farvelgs til svag gullig og klar til let opaliserende vaske.

4. KLINISKE OPLYSNINGER
4.1 Terapeutiske indikationer

Til langvarig behandling af vaekstmangel hos bern og unge fra 2 til 18 ar med bekraeftet sver primeer
insulinlignende vakstfaktor 1-mangel (primar IGFD).

Sveer primar IGFD defineres ved:

e hgjde standardafvigelse score < -3,0 og

e  basale IGF-1-niveauer under 2,5 percentilen for alder og ken og

e  vaksthormon (GH)-sufficiens

e  Eksklusion af sekundeere former for IGF-1-mangel, sdsom fejlernaring, hypopituitarisme,
hypotyroidisme, eller kronisk behandling med farmakologiske doser af antiinflammatoriske
steroider.

Sver primar IGFD omfatter patienter med mutationer i GH-receptoren (GHR), post-GHR signalsti og
IGF-1-gendefekter; disse er ikke GH-insufficiente og kan derfor ikke forventes at reagere
tilstreekkeligt pa eksogen GH-behandling. I nogle tilfzlde, nar det skennes nadvendigt, kan legen
beslutte at bekrafte diagnosen ved at udfere en IGF-I-generationstest.

4.2 Dosering og administration

Behandling med mecasermin skal styres af lager med erfaring i diagnosticering og behandling af
patienter med vekstforstyrrelser.



Dosering
Doseringen skal bestemmes individuelt for hver enkelt patient. Den anbefalede startdosis af

mecasermin er 0,04 mg pr. kg legemsvagt to gange daglig ved subkutan injektion. Hvis der ikke
forekommer signifikante bivirkninger i mindst en uge, kan dosis @ges i trin pa 0,04 mg/kg op til den
maksimale dosis pa 0,12 mg/kg to gange daglig. Doser pa mere end 0,12 mg/kg to gange daglig ber
ikke overskrides, da dette kan @ge risikoen for neoplasi (se pkt. 4.3, 4.4 og 4.8).

Hvis den anbefalede dosis ikke tolereres af patienten, kan behandling med en lavere dosis overvejes.
Veksthastigheder ber danne grundlag for evaluering af behandlingssucces. Den laveste dosis, der blev

associeret med vasentlig individuel vaekstforagelse, var 0,04 mg/kg to gange daglig (BID).

Padiatrisk population

Mecasermins sikkerhed og virkning hos bern under 2 ér er ikke klarlagt (se punkt 5.1). Der foreligger
ingen data.
Dette leegemiddel frarddes derfor til bern under 2 ar.

Seerlige populationer

Nedsat leverfunktion

Der er begrensede data vedrerende farmakokinetikken for mecasermin hos bern med nedsat
leverfunktion i denne specifikke population af patienter med sver primar IGFD. Det anbefales, at
dosis tilpasses individuelt for hver patient som beskrevet under dosering.

Nedsat nyrefunktion

Der er begrensede data vedrerende farmakokinetikken for mecasermin hos bern med nedsat
nyrefunktion i denne specifikke population af patienter med sver primar IGFD. Det anbefales, at
dosis tilpasses individuelt for hver patient som beskrevet under dosering

Administration

INCRELEX skal indgives ved subkutan injektion umiddelbart inden eller efter et maltid eller
mellemmaltid. Hvis der trods passende fedeindtag opstar hypoglykami ved de anbefalede doseringer,
skal dosis reduceres. Hvis patienten af en eller anden arsag ikke kan spise, ber dette legemiddel ikke
indgives.

Praeprandial glukosemonitorering anbefales ved behandlingsstart og indtil en veltolereret dosis er
fastlagt. Hvis der opstir hyppige symptomer pa hypoglykaemi og sver hypoglykami, bar monitorering
af blodglukose fortsatte uanset preeprandial tilstand og om muligt i tilfzelde af symptomer pa
hypoglykaemi.

Mecasermin-dosis mé aldrig ages for at erstatte en eller flere glemte doser.

Der skal skiftes injektionssted ved hver injektion for at hjelpe med at forebygge lipohypertrofi.
INCRELEX ber ikke indgives intravengst.

Sikkerhedsforanstaltninger, der skal tages for handtering og administration af leegemidlet.
Oplesningen skal veere klar umiddelbart efter at den tages ud af keleskabet. Oplgsningen ma ikke
injiceres, hvis den er uklar eller indeholder partikler.

INCRELEX skal indgives med sterile engangssprajter og injektionskanyler. Sprejterne skal have et
tilstreekkeligt lille volumen sa den ordinerede dosis kan treekkes op af haetteglasset med rimelig
ngjagtighed.

4.3 Kontraindikationer

Overfolsomhed over for det aktive stof eller over for et eller flere af hjelpestofferne anfort i punkt 6.1.



INCRELEX er kontraindiceret hos bern og unge med aktiv eller formodet neoplasi eller en tilstand
eller anamnese, der gger risikoen for benign eller malign neoplasi.
Behandlingen skal seponeres, hvis der opstar tegn pa neoplasi.

Da INCRELEX indeholder benzylalkohol, mé det ikke gives til preemature speedbern eller nyfodte.

4.4 Serlige advarsler og forsigtighedsregler vedrerende brugen

Benigne og maligne neoplasmer

Der er en gget risiko for benign eller malign neoplasi hos bern og unge behandlet med INCRELEX, da
IGF-1 spiller en rolle i initieringen og progressionen af benigne og maligne tumorer.

Efter markedsfering er der rapporteret om bade benigne og maligne neoplasmer hos bern og unge, der
har modtaget behandling med INCRELEX. Disse tilfelde repraesenterede en raekke forskellige
maligniteter og inkluderede sjeldne maligne lidelser, der normalt ikke ses hos bern (se pkt. 4.8). Den
ogede risiko for neoplasi kan vere hgjere hos patienter, der far INCRELEX til ikke-godkendt brug
eller 1 hgjere doser end anbefalet. Aktuel viden om IGF-1-biologi antyder, at IGF-1 spiller en rolle i
maligne lidelser i alle organer og vaev. Lager ber derfor veere opmarksomme pa symptomer pé
potentiel malignitet.

Hvis der udvikles benign eller malign neoplasi, skal INCRELEX-behandlingen seponeres permanent,
og der iveerksattes passende ekspertmedicinsk behandling.

Mecasermin er ikke en erstatning for GH-behandling.
Mecasermin mé ikke anvendes til vaekststimulering hos patienter med lukkede epifyser.

Mecasermin skal indgives umiddelbart inden eller efter et méltid eller mellemmaltid, da midlet kan
have insulinlignende hypoglykemiske effekter. Iser skal man vaere opmerksom pé smé bern, bern
med tidligere tilfeelde af hypoglykami og bern med uregelmeessig fodeindtag. Patienter skal undga
hgj-risiko-aktiviteter i 2-3 timer efter doseringen, iser i begyndelsen af mecasermin-behandlingen,
indtil en veltolereret INCRELEX dosis er fastlagt. Hvis en person med sver hypoglykami er
bevidstles eller pd anden made er ude af stand til at indtage faden normalt, kan en injektion af
glukagon veere pakravet. Personer med en anamnese for svaer hypoglykemi ber have glukagon inden
for reekkevidde. Ved den forste ordination skal leegen oplyse patienten om tegn, symptomer og
behandling af hypoglykami, herunder injektion af glukagon.

Insulindoser og/eller andre doser af hypoglykemiske leegemidler skal muligvis reduceres hos
diabetikere, der far dette leegemiddel.

Det anbefales, at alle patienter fér taget et ekkokardiogram inden behandlingen med mecasermin
pabegyndes. Patienter, der afbryder behandlingen, ber ogsé fé taget et ekkokardiogram. Patienter med
et abnormt ekkokardiogram eller kardiovaskulaere symptomer bor folges regelmassigt med optagelse
af ekkokardiogram.

Hypertrofi i lymfevav (f.eks. tonsiller) forbundet med komplikationer, sdsom snorken, sevnapne og
kronisk mellemereeffusion, er rapporteret ved anvendelse af dette legemiddel. Patienter skal
undersgges med regelmassige mellemrum og ved forekomst af kliniske symptomer for at udelukke
sadanne potentielle komplikationer eller for at iveerksatte en passende behandling.

Der er rapporter om intrakraniel hypertension (IH) med papiledem, synsforstyrrelser, hovedpine,
kvalme og/eller opkastning hos patienter i behandling med mecasermin, ligesom det ogsé er
rapporteret ved terapeutisk GH-indgivelse. IH-associerede tegn og symptomer forsvandt efter
seponering af dosis. Fundoskopi anbefales ved behandlingsstart, med regelmaessige mellemrum i lebet
af behandlingen med mecasermin og ved forekomst af kliniske symptomer.



Forskudt caput femoralis epifyser (med risiko for at medfere avaskulaer nekrose) og udvikling af
skoliose kan forekomme hos patienter i hurtig vaekst. Disse tilstande og andre symptomer og tegn, som
generelt er forbundet med GH-behandling, skal monitoreres under behandling med mecasermin.
Enhver patient, der begynder at halte eller klager over smerter i hofte eller knze, skal evalueres.

Efter markedsforing er der rapporteret tilfeelde af hypersensitivitet, urticaria, pruritus og erytem hos
patienter behandlet med INCRELEX. Der er observeret systemiske reaktioner og/eller lokale
reaktioner ved injektionstedet. Et lille antal tilfaelde, der indikerede anafylaksi og kraevede
hospitalsindleeggelse, er rapporteret. Foraldre og patienter skal informeres om, at saidanne reaktioner
kan forekomme, og at behandlingen skal afbrydes og l&gen straks kontaktes, hvis en systemisk
allergisk reaktion forekommer.

Behandlingen skal tages op til ny overvejelse, hvis patienten ikke har reageret pa behandlingen efter et
ar.

Personer, som far allergiske reaktioner over for injiceret IGF-1, som har uventede hgje blodverdier af
IGF-1 efter injektion, eller som ikke udviser et respons i vaekst, uden nogen identificeret arsag, kan
have et antistofrespons pa injiceret IGF-1. Dette kan skyldes produktion af anti-IGF-1 IgE'er,
henholdsvis bindende antistoffer eller neutraliserende antistoffer. I sddanne tilfaelde skal test for
antistof overvejes.

Hjeelpestoffer
INCRELEX indeholder 9 mg/ml benzylalkohol som konserveringsmiddel.

Benzylalkohol kan medfere toksiske reaktioner og anafylaktoide reaktioner hos spadbern og bern
under 3 &r.

Dette laegemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. heetteglas, dvs. det er i det
vaesentlige natriumfrit.

Sporbarhed
For at forbedre sporbarheden af biologiske laegemidler skal det administrerede produkts navn og

batchnummer tydeligt registreres.
4.5 Interaktion med andre laegemidler og andre former for interaktion

Der er ikke udfert interaktionsstudier.
Insulindoser og/eller doser af andre hypoglykemiske leegemidler skal muligvis reduceres (se pkt. 4.4).

4.6 Fertilitet, graviditet og amning

Kvinder i den fertile alder/kontraception til mend og kvinder

Det anbefales, at der foreligger en negativ graviditetstest for alle kvinder i den fertile alder forud for
behandling med mecasermin. Det anbefales ogsé at alle kvinder i den fertile alder bruger passende
prevention under behandlingen.

Graviditet
Der er ingen eller utilstraekkelige data fra anvendelse af mecasermin til gravide kvinder.

Data fra dyrestudier er utilstreekkelige hvad angar reproduktionstoksicitet (se pkt. 5.3). Den potentielle
risiko for mennesker er ukendt.

Dette leegemiddel ber ikke anvendes under graviditet.

Amning
Amning anbefales ikke ved indtagelse af INCRELEX, da data for udskillelse af mecasermin i human
melk er utilstrekkelige.



Fertilitet

Mecasermin er blevet testet i et teratologistudie med rotter uden pavirkning af fosteret ved doser op til
16 mg/kg (20 gange den maksimalt anbefalede humane dosis [MRHD)] baseret pa legemsoverfladen)
og i et teratologistudie med kaniner uden pavirkning af fosteret ved doser pa 0,5 mg/kg (2 gange
MRHD baseret pa legemsoverfladen). Mecasermin har ingen virkning pa fetiliteten hos rotter ved brug
af intravenese doser pa 0,25, 1 og 4 mg/dag (op til 4 gange den kliniske eksponering med MRHD
baseret pa AUC).

Virkningen af mecasermin pé det ufadte barn er ikke blevet undersggt. Derfor er der ikke tilstreekkelig
medicinsk information til at afgere om der er signifikant risiko for et foster. Der er ikke gennemfort
studier med mecasermin hos ammende medre. INCRELEX ber ikke gives til gravide eller ammende
kvinder. En negativ graviditetstest og passende pravention er pakraevet hos alle pree-menopausale
kvinder, som far INCRELEX.

4.7 Virkning pa evnen til at fore motorkeretoj og betjene maskiner

I tilfeelde af hypoglykaemi kan INCRELEX i vasentlig grad pavirke evnen til at fore motorkeretgj
eller betjene maskiner. Hypoglykaemi er en meget almindelig bivirkning.

4.8 Bivirkninger
Resume af sikkerhedsprofilen

Data vedrarende bivirkninger blev taget fra kliniske forsgg med i alt 413 patienter med IGFD,
inklusive 92 patienter med svar primar IGFD. Data blev ogsé indsamlet efter markedsferingen.

De oftest rapporterede bivirkninger i de kliniske forseg var hovedpine (44 %), hypoglykami (28 %),
opkastning (26 %), hypertrofi pa injektionsstedet (17 %) og otitis media (17 %).

Intrakraniel hypertension/forhgjet intrakranielt tryk forekom hos 4 (0,96 %) af patienterne i de kliniske
forseg og forekom hos behandlingsnaive forsggspersoner pa 7-9 ar.

I kliniske forseg med andre indikationer, der inkluderede ca. 300 patienter, blev der rapporteret lokal
og/eller systemisk hypersensivitet hos 8% af patienterne. Ved brug efter markedsferingen var der ogsa
tilfeelde af systemisk hypersensitivitet, hvoraf nogle tilfeelde tydede pa anafylaksi. Der var ogsa
tilfzelde af lokale allergiske reaktioner efter markedsferingen.

Nogle patienter kan udvikle antistoffer over for mecasermin. Der blev ikke observeret vaeksthaemning
som folge af antistofudvikling.

Bivirkninger i tabelform

Tabel 1 indeholder meget almindelige (> 1/10), almindelige (> 1/100 til < 1/10) og ikke almindelige
(= 1/1.000 til < 1/100) bivirkninger, som er forekommet i kliniske forseg. Bivirkningerne presenteres
efter frekvens med angivelse af de alvorligste bivirkninger forst indenfor hver frekvensgruppe. Der er
blevet identificeret andre bivirkninger under brug af INCRELEX efter markedsferingen. Da disse
reaktioner er rapporteret af frivillige fra en befolkningsgruppe af ukendt sterrelse er det umuligt med
sikkerhed at estimere reaktionernes hyppighed (ikke kendt).

Tabel 1: Bivirkninger

Bivirkninger i de kliniske Bivirkninger rapporteret
Systemorganklasse forseg efter markedsferingen
Blod og lymfesystem Almindelig: Thymushypertrofi
Immunsystemet Ikke kendt: Systemisk
hypersensitivitet (anafylaksi,
generaliseret urticaria,




angiogdem, dyspng), lokale
allergiske reaktioner ved
injektionsstedet (pruritus,
urticaria)

Metabolisme og ernzring

Meget almindelig:
Hypoglykaemi

Almindelig: Hypoglykemiske
kramper, hyperglykemi

Psykiske forstyrrelser

Ikke almindelig: Depression,
nervesitet

Nervesystemet

Meget almindelig: Hovedpine
Almindelig: Kramper,
svimmelhed, tremor

Ikke almindelig: Benign
intrakraniel hypertension

Oijne

Almindelig: Papilodem

Ore og labyrint

Meget almindelig: Otitis media

Almindelig: Hypakusi,
gresmerter, vaeske 1 mellemeoret

Hjerte

Almindelig: Hjertemislyd,
takykardi

Ikke almindelig: Kardiomegali,
ventrikuler hypertrofi,
mitralklapinsufficiens,
trikuspidalklapinsufficiens

Luftveje, thorax og
mediastinum

Almindelig: Sevnapne-
syndrom, adenoid hypertrofi,
tonsiller hypertrofi, snorken

Mave-tarm-kanalen

Meget almindelig: Opkastning,
gvre abdominale smerter

Almindelig: Abdominalsmerter

Hud og subkutane vev

Almindelig: Hypertrofi i huden,
unormal hértekstur

Ikke kendt: Alopeci

Knogler, led, muskler og
bindevav

Meget almindelig: Artralgi,
ekstremitetssmerter
Almindelig: Skoliose, myalgi

Benigne, maligne og

uspecificerede tumorer (inkl.

cyster og polypper)

Almindelig: Melanocytisk
naevus

Ikke kendt: Benigne og maligne
neoplasmer

Det reproduktive system og
mammae

Almindelig: Gynakomasti

Almene symptomer og
reaktioner pa
administrationsstedet

Meget almindelig: Hypertrofi
ved injektionsstedet, bld merker
ved injektionsstedet
Almindelig: Smerter pé
injektionsstedet, reaktioner pa
injektionsstedet,

hamatom pa injektionsstedet,
erytem pa injektionsstedet,
induration pa injektionsstedet,
bladning pa injektionsstedet,
irritation pa injektionsstedet
Ikke almindelig: Udslet pa
injektionsstedet, haevelse pa
injektionsstedet, lipohypertrofi

Undersogelser

Ikke almindelig: Vagtagning




Kirurgiske og medicinske Almindelig: Indleggelse af
procedurer dreen i gret

Beskrivelse af udvalgte bivirkninger

Neoplasmer
Efter markedsfering er der rapporteret om benigne og maligne neoplasmer hos bgrn og unge, der har

modtaget behandling med INCRELEX. Disse tilfelde representerede en raekke forskellige
maligniteter og inkluderede sjeldne maligne lidelser, der normalt ikke ses hos bern (se pkt. 4.4 og
4.3).

Systemisk/lokal hypersensitivitet

Kliniske forsog

I kliniske forseg med andre indikationer (i alt ca. 300 patienter) rapporterede 8% af patienterne en
lokal og/eller systemisk hypensensivitetsreaktion. Alle tilfeelde var milde eller moderate i
sveerhedsgrad og ingen var alvorlige

Post-marketing rapporter

Systemisk hypersensitivitet omfatter symptomer s som anafylaksi, generaliseret urticaria, angiogdem
og dyspne. Symptomerne i de tilfelde, som tydede pé anafylaksi, inkluderede udslaet, angiogdem og
dyspng. Nogle patienter kraevede hospitalsindlaeggelse. Ved re-administration, opstod symptomerne
ikke igen hos alle patienter. Der var ogsa tilfelde af lokale allergiske reaktioner pé injektionsstedet.
Disse var typisk pruritus og urticaria.

Hypoglykemi
Af de 115 patienter (28 %), som havde en eller flere episoder med hypoglykaemi, oplevede 6 patienter

hypoglykamiske krampeanfald ved en eller flere lejligheder. Generelt blev symptomatisk
hypoglykeemi undgaet, hvis patienten indtog et maltid eller et mellemmaltid enten umiddelbart inden
eller efter indgivelse af INCRELEX.

Hypertrofi pd injektionsstedet
Denne reaktion forekom hos 71 patienter (17 %) fra de kliniske forsgg og var oftest forbundet med
mangel pa korrekt rotation af injektionssted. Tilstanden forsvandt, nar injektionerne blev spredt ud.

Tonsillcer hypertrofi
Dette blev registreret hos 38 patienter (9 %), iser i de forste 1 til 2 &r af behandlingen, med en mindre
tonsiller vaekst i de efterfolgende ar.

Snorken
Dette startede generelt i det forste ar af behandlingen og blev rapporteret hos 30 patienter (7 %).

Intrakraniel hypertension/forhojet intrakranielt trvk

Dette forekom hos 4 patienter (0,96 %). Hos to patienter blev INCRELEX seponeret og ikke
genstartet, hos to patienter forekom tilstanden ikke igen efter genstart af INCRELEX ved nedsat dosis.
Alle 4 patienter kom sig uden sequelae.

Indberetning af formodede bivirkninger
Naér leegemidlet er godkendt, er indberetning af formodede bivirkninger vigtig. Det muligger labende

overvagning af benefit/risk-forholdet for legemidlet. Sundhedspersoner anmodes om at indberette alle
formodede bivirkninger via det nationale rapporteringssystem anfert i Appendiks V.

4.9 Overdosering

En akut overdosering kan fore til hypoglykaemi. Behandlingen af en akut overdosering af mecasermin
skal rettes mod afhjelpning af hypoglykaemiske effekter. Oral glukose eller fade skal indtages. Hvis
overdoseringen medferer bevidstleshed, kan det vaere nedvendigt at indgive intravenes glukose eller
parenteral glukagon for at modvirke de hypoglykemiske effekter.



Overdosering over lengere tid kan medfere tegn og symptomer pé akromegali eller gigantisme.
Overdosering kan fore til suprafysiologiske IGF-1-niveauer og kan gge risikoen for benigne og
maligne neoplasmer.

I tilfeelde af akut eller kronisk overdosering skal INCRELEX straks seponeres. Hvis INCRELEX
startes igen, mé dosis ikke overstige den anbefalede daglige dosering (se pkt. 4.2).

5. FARMAKOLOGISKE EGENSKABER
5.1 Farmakodynamiske egenskaber

Farmakoterapeutisk klassifikation: Hypofyse- og hypothalamushormoner og analoger, somatropin og
somatropinagonister, ATC-kode: HO1ACO3.

Mecasermin er en human, insulinlignende vakstfaktor-1 (rhIGF-1), fremstillet ved hjelp af
rekombinant DNA-teknologi. IGF-1 bestar af 70 aminosyrer i en enkelt kaede med tre intramolekylere
disulfid-broer og en molekylvagt pa 7649 dalton. Aminosyresekvensen i produktet er identisk med
endogen human IGF-1. rhIGF-1-proteinet er syntetiseret 1 bakterier (E. coli), som er modificeret ved at
tilfoje genet for human IGF-1.

Virkningsmekanisme
Insulinlignende veekstfaktor-1 (IGF-1) er den primere hormonelle mediator for hgjdevakst. Under

normale omstendigheder bindes vaksthormonet (GH) til dets receptor i leveren og andre vev og
stimulerer syntese/sekretion af IGF-1. I malvaev aktiveres type 1 IGF-1-receptoren, som er homolog til
insulinreceptoren, af IGF-1. Dette forer til intracellulaer signalering, som stimulerer flere forskellige
processer og forer til hgjdevakst. De metaboliske virkninger af IGF-1 er delvist rettet mod stimulering
af optagelsen af glukose, fedtsyrer og aminosyrer, séledes at metabolismen understatter vaevsvaksten.

Farmakodynamisk virkning
Folgende virkninger er pavist for endogen, human IGF-1:

Veevsveekst

Knoglevaksten opnas ved epifyseskiverne ved enderne af en knogle i vaekst. Vakst og metabolisme i
epifyseskivernes celler stimuleres direkte af GH og IGF-1.

Organvakst: behandling af IGF-1-insufficiente rotter med rhIGF-1 medferer helkrops- og organvakst.
Cellevaekst: IGF-1-receptorer findes pa de fleste celle- og vaevstyper. IGF-1 har mitogen aktivitet, som
forer til et gget antal celler i kroppen.

Kulhydratstofskifte

IGF-1 undertrykker glukoseproduktionen i leveren, stimulerer perifer glukoseudnyttelse og kan
reducere blodglukose og medfere hypoglykemi.

IGF-1 har en hemmende effekt pa insulinsekretionen.

Knogle-/mineralstofskifte
Cirkulerende IGF-1 spiller en vigtig rolle i dannelse og opretholdelse af knoglemasse. IGF-1 gger
knogledensiteten.

Klinisk virkning og sikkerhed

Der har vaeret gennemfort fem kliniske studier (4 abne og 1 dobbeltblind, placebokontrolleret
undersggelse) med INCRELEX. Subkutane doser af mecasermin, generelt varierende fra 60 til

120 pg/kg indgivet to gange daglig, blev indgivet til 92 padiatriske patienter med sver primaer IGFD.
Patienterne blev rekrutteret til studierne ud fra en meget lille hejde, langsom vaekst, lave IGF-1-
serumkoncentrationer og normal GH-sekretion. 83 ud af 92 patienter var INCRELEX-naive ved
baseline, og 81 gennemforte mindst et ars behandling med INCRELEX. Baseline-karakteristika for de
81 patienter, der blev evalueret i de primere og sekundare effektanalyser fra de kombinerede studier,
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var (middel = SD): kronologisk alder (&r): 6,8 £ 3,8; aldersinterval (&r): 1,7 til 17,5; hgjde (cm): 84,1 £
15,8; hgjde standardafvigelse score (SDS): -6,9 £ 1,8; veeksthastighed (cm/ar): 2,6 + 1,7;
vaeksthastighed-SDS: -3,4 £ 1,6; IGF-1 (ng/ml): 24,5 £ 27,9; IGF-1 SDS: -4,2 + 2,0; og knoglealder
(ar): 3,8 £ 2,8. Ud af disse havde 72 (89 %) Larons syndrom-lignende faenotype; 7 (9 %) havde GH-
gentab, 1 (1 %) havde neutraliserende antistoffer over for GH, og 1 (1 %) havde isoleret genetisk

GH-mangel. 46 (57 %) af patienterne var af hanken; 66 (81 %) var kaukasiske. 74 (91 %) af
patienterne var prepubertale ved baseline.

De arlige resultater for veeksthastighed, vacksthastighed-SDS og hgjde-SDS indtil ar 8 er vist i tabel 2.
Der var vaeksthastighedsdata fra for behandlingen til radighed for 75 patienter. Veeksthastigheden for

et givent ar blev sammenlignet med vaksthastigheden for de samme patienter, som afsluttede
behandlingen det pagaeldende ar, ved hjelp af parvise t-tests. Vacksthastigheden for ar 2 og op til ar 8
forblev statistisk sterre end baseline. For de 21 behandlingsnaive patienter med nasten voksenhgjde

var middelforskellen (= SD) mellem observeret hgjdeforegelse versus den, der forventes i henhold til
Larons syndrom, ca. 13 cm (£ 8 cm) efter gennemsnitligt 11 ars behandling.

Tabel 2: Arlige hojderesultater efter antal ir i behandling med INCRELEX

Pre-Tx | Ar1 | Ar2 | Ar3 | Ar4  Ar5 | Ar6 | Ar7 | ArS8
Veaeksthastighed
(cm/ar)
N 75 75 63 62 60 53 39 25 19
Middel (SD) 2,6(1,7)| 8,0 5,9 5,5 52 4,9 4,8 4,3 4,4
23 | L) | (18 | (1,5 | (L5 | (14 | (1,5 | (1,5
Middel (SD) for +54 | 432 | +2,8 | +2,5 +2,1 +1,9 | +14 | +13
@ndring fra pre-Tx 2,6) | 2,6) | 24 | 2,5 | 2D | 2D | 2,2) @ 29
P-veerdi for eendring <0,0001/<0,0001/<0,0001|<0,0001| 0,0001 | 0,0001 | 0,0042 | 0,0486
fra pre-Tx [1]
Vaksthastighed SDS
N 75 75 62 62 58 50 37 22 15
Middel (SD) -3,4(1,6) 1,7 -0,0 -0,1 -0,2 -0,3 -0,2 -0,5 -0,2
28 | (L, | (19 | (1,9 | 7)) | (1,6) | (IL7) | (1,6)
Middel (SD) for +52 | 34 | +3.3 +3,2 | 432 | £33 +3,0 | +33
@ndring fra pre-Tx 29 | 24 | 23 | 2, | 2D | 20 | 21D | 27
P-verdi for endring <0,0001/<0,0001|<0,0001{<0,0001| 0,0001 |<0,0001| 0,0001 | 0,0003
fra pre-Tx [1]
Hgjde SDS
N 81 81 67 66 64 57 41 26 19
Middel (SD) -6,9 (1,8)| -6,1 -5,6 -5,3 -5,1 -5,0 -4,9 -4,9 -5,1
8 | A7 | @7 @7 | @7 | 1e) | (L7 | (L7)
Middel (SD) for +0,8 | +1,2 | +14 | +1,6 | +1,7 | +1,8 | +1,7 | +1,7
@ndring fra pre-Tx ©0,6) | (0,9 | (1,1) | (1,2) | (1,3) | (1,1) | (1,0) | (1,0)
P-veerdi for eendring <0,0001/<0,0001|<0,0001{<0,0001|<0,0001|<0,0001| 0,0001 |<0,0001
fra pre-Tx [1]

Pre-Tx = For behandling; SD = Standardafvigelse; SDS = Standardafvigelse Score
[1] P-vaerdier for sammenligning kontra pre-Tx-veardier blev beregnet ved hjaelp af parvise t-tests.

For patienter med tilgaeengelig knoglealder i mindst 6 ar efter iveerksattelse af behandling var
middelegningen i knoglealder sammenlignelig med middelegningen i kronologisk alder. For disse
patienter sa der ikke ud til at vaere noget klinisk signifikant fremrykning i knoglealder i forhold til

kronologisk alder.
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Effekten er dosisathengig. En dosis pa 120 pg/kg subkutant (s.c.) to gange daglig (BID) var forbundet
med det storste vaekstrespons.

Blandt alle patienter, der blev inkluderet til sikkerhedsvurdering (n=92), rapporterede 83 % af
patienterne mindst en bivirkning i lebet af studierne. Der var ingen dedsfald under studierne. Ingen
forsegspersoner udgik af studierne pa grund af bivirkninger.

Hypoglykemi var den hyppigst rapporterede bivirkning, og det er nedvendigt at veere opmaerksom pa
maltider i forhold til dosering.

Dette leegemiddel er godkendt under “serlige vilkar”.

Det betyder, at det ikke har vaeret muligt at opna fuldsteendig dokumentation for laegemidlet, fordi det
anvendes til en sjelden sygdom.

Det Europaiske Laegemiddelagentur vil hvert ar vurdere nye oplysninger om leegemidlet, og
produktresuméet vil om nedvendigt blive ajourfort.

5.2 Farmakokinetiske egenskaber

Absorption
Den absolutte subkutane biotilgeengelighed af mecasermin hos patienter med sveer primar IGFD er

ikke blevet fastlagt. Biotilgeengeligheden af mecasermin efter subkutan indgivelse til raske personer er
rapporteret til ca. 100 %.

Fordeling
IGF-1 bindes i blod til seks IGF-bindende proteiner (IGFBP’er) med ~80 % bundet som et kompleks

med IGFBP-3 og en syrelabil underenhed. IGFBP-3 reduceres hos patienter med sver primaer IGFD,
hvilket resulterer i en gget IGF-1-clearance hos disse personer i forhold til raske personer. Det samlede
IGF-1-fordelingssvolumen (middel + SD) efter subkutan indgivelse af INCRELEX hos 12 patienter
med svaer primer IGFD anslas til at veere 0,257 (= 0,073) I/kg ved en mecasermindosis pa

0,045 mg/kg, og det anslas, at denne vaerdi oges i takt med, at mecasermin-dosis eges. Der er
begransede oplysninger til radighed om koncentrationen af ubundet IGF-1 efter indgivelse af
INCRELEX.

Biotransformation
Det er pavist, at bade lever og nyrer metaboliserer IGF-1.

Elimination

Den gennemsnitlige terminale halveringstid (t12) af total IGF-1 efter en enkelt subkutan indgivelse af
0,12 mg/kg hos tre paediatriske patienter med sver primar IGFD anslas til at vaere 5,8 timer.
Clearance af total IGF-1 er omvendt proportional med serum IGFBP-3-niveauer, og total systemisk
IGF-1-clearance (CL/F) anslas til at veere 0,04 1/t/kg ved 3 mg/l IGFBP-3 hos 12 patienter.

Sarlige populationer

Aldre
De farmakokinetiske egenskaber ved INCRELEX er ikke undersegt hos patienter over 65 ar.

Born
De farmakokinetiske egenskaber ved INCRELEX er ikke undersegt hos patienter under 12 ar.

Kon
De farmakokinetiske egenskaber ved INCRELEX viste ingen tydelig forskel mellem han- og hunken
hos unge med primaer IGFD og raske voksne.

Race
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Ingen tilgeengelige oplysninger.

Nedsat nyrefunktion
Der er ikke gennemfort studier af bern med nedsat nyrefunktion.

Nedsat leverfunktion
Der er ikke gennemfort studier med henblik pa at fastsla effekt af nedsat leverfunktion pa de
farmakokinetiske egenskaber ved mecasermin.

5.3 Non-kliniske sikkerhedsdata

Prakliniske data viser ingen speciel risiko for mennesker vurderet ud fra konventionelle studier af
sikkerhedsfarmakologi, toksicitet efter gentagne doser eller genotoksicitet.

Folgende bivirkninger er set i dyrestudier efter eksponering ved plasmakoncentrationer, der svarer til
humane terapeutiske doser. Disse bivirkninger er ikke observeret i kliniske studier, men er formentligt
klinisk relevante:

Toksicitet i forbindelse med reproduktion

Reproduktionstoksicitet er undersegt hos rotter og kaniner efter intravenes men ikke efter subkutan
anvendelse (den normale kliniske indgivelsesvej). Disse studier indikerer ikke nogen direkte eller
indirekte skadelige virkninger med hensyn til fertilitet og graviditet, men pa grund af den anderledes
indgivelsesvej er relevansen af disse resultater uklar. Placental overfersel af mecasermin er ikke
undersagt.

Karcinogent potentiale

Mecasermin blev indgivet subkutant til Sprague Dawley-rotter ved doser pa 0, 0,25, 1, 4 og

10 mg/kg/dag i op til 2 &r. En gget forekomst af adrenal medullaer hyperplasi og pheochromocytom
blev observeret hos hanrotter ved doser pa 1 mg/kg/dag og derover (= 1 gange den kliniske
eksponering med den maksimale anbefalede humane dosis [MRHD], baseret paA AUC) og hunrotter
ved alle dosisniveauer (> 0,3 gange den kliniske eksponering med MRHD baseret pa AUC).

En oget forekomst af keratoacanthom i huden blev observeret hos hanrotter ved doser pa 4 og

10 mg/kg/dag (= 4 gange eksponeringen med MRHD, baseret pA AUC). En gget forekomst af
malkekirtelkarcinom hos bade han- og hunrotter blev observeret hos dyr, der blev behandlet med

10 mg/kg/dag (7 gange eksponeringen med MRHD, baseret pd AUC). En sterre dedelighed sekundeert
til IGF-1-induceret hypoglykami blev observeret i karcinogenicitetsstudierne.

6. FARMACEUTISKE OPLYSNINGER
6.1 Hjzlpestoffer

Benzylalkohol

Natriumchlorid

Polysorbat 20

Koncentreret eddikesyre

Natriumacetat

Vand til injektionsvaesker.

6.2 Uforligeligheder

Da der ikke foreligger studier af eventuelle uforligeligheder, ma dette leegemiddel ikke blandes med
andre laegemidler.

6.3 Opbevaringstid

12



5 ar.

Efter &bning

Den kemiske og fysiske holdbarhed under brug er pavist for 30 dage ved 2°C til 8°C.

Fra et mikrobiologisk synspunkt kan leegemidlet opbevares i maks. 30 dage ved 2°C til 8°C efter
abning.

6.4 Sezrlige opbevaringsforhold

Opbevares i keleskab (2°C - 8°C).

Ma ikke nedfryses.

Opbevar heetteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.
Opbevaringsforhold efter anbrud af leegemidlet, se pkt. 6.3.

6.5 Emballagetype og pakningssterrelser

5 ml haetteglas (type I glas) lukket med en prop (chlorobutyl/isoprenpolymer) og en forsegling (farvet
plast).

Hvert haetteglas indeholder 4 ml injektionsvaeske.

1 haetteglas pr. pakke.

6.6 Regler for bortskaffelse og anden handtering

INCRELEX leveres som en oplesning til flergangsbrug.

Ikke anvendt l&egemiddel samt affald heraf skal bortskaffes i henhold til lokale retningsliner.
7. INDEHAVER AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca 109 Planta 4

08038 Barcelona

Spanien

8. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/07/402/001

9. DATO FOR FORSTE MARKEDSFORINGSTILLADELSE/FORNYELSE AF
TILLADELSEN

Dato for forste markedsforingstilladelse: 3. august 2007

Dato for seneste fornyelse: 16. juni 2017

10. DATO FOR ZANDRING AF TEKSTEN

Yderligere information om INCRELEX findes pa Det Europziske Laegemiddelagenturs hjemmeside
http://www.ema.europa.cu.
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BILAG 11

FREMSTILLER AF DET BIOLOGISK AKTIVE STOF OG
FREMSTILLERE ANSVARLIGE FOR
BATCHFRIGIVELSE

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER
VEDRORENDE UDLEVERING OG ANVENDELSE

ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED
HENSYN TIL SIKKER OG EFFEKTIV ANVENDELSE AF
LAGEMIDLET

SARLIG FORPLIGTELSE TIL AT GENNEMFORE
FORANSTALTNINGER EFTER UDSTEDELSE AF
MARKEDSFORINGSTILLADELSE TIL LAGEMIDLER
GODKENDT UNDER SARLIGE OMSTANDIGHEDER
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A. FREMSTILLER AF DET BIOLOGISK AKTIVE STOF OG FREMSTILLERE
ANSVARLIGE FOR BATCHFRIGIVELSE

Navn og adresse pd fremstilleren af det biologisk aktive stof

Lonza AG
Lonzastrasse
CH-3930 Visp
Schweiz

Navn og adresse pa de fremstillere, der er ansvarlige for batchfrigivelse

Tjoapack Netherlands B.V.
Nieuwe Donk 9

4879 AC Etten-Leur
Holland

B. BETINGELSER ELLER BEGRZANSNINGER VEDRORENDE UDLEVERING
OG ANVENDELSE

Lagemidlet ma kun udleveres efter ordination pa en recept udstedt af en begranset laegegruppe (se
bilag I: Produktresumé, pkt. 4.2).

C. ANDRE FORHOLD OG BETINGELSER FOR
MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

. Periodiske, opdaterede sikkerhedsindberetninger (PSUR’er)

Kravene for fremsendelse af PSUR'er for dette laegemiddel fremgar af listen over EU-referencedatoer
(EURD list), som fastsat i artikel 107c, stk. 7, i direktiv 2001/83/EF, og alle efterfolgende opdateringer
offentliggjort pa Det Europaiske Legemiddelagenturs hjemmeside http://www.ema.europa.eu.

D. BETINGELSER ELLER BEGRANSNINGER MED HENSYN TIL SIKKER OG
EFFEKTIV ANVENDELSE AF LEAGEMIDLET

. Risikostyringsplan (RMP)

Indehaveren af markedsferingstilladelsen skal udfere de pékreevede aktiviteter og foranstaltninger
vedrerende legemiddelovervigning, som er beskrevet i den godkendte RMP, der fremgér af modul
1.8.2 i markedsferingstilladelsen, og enhver efterfolgende godkendt opdatering atf RMP.

En opdateret RMP skal fremsendes:

o pa anmodning fra Det Europaiske Laegemiddelagentur

o nér risikostyringssystemet @ndres, s&erlig som folge af, at der er modtaget nye oplysninger, der
kan medfere en vaesentlig @ndring i risk/benefit-forholdet, eller som folge af, at en vigtig
milepzl (leegemiddelovervagning eller risikominimering) er néet.

Huvis tidsfristen for en PSUR og for opdatering af en RMP er sammenfaldende, kan de fremsendes
samtidig.

. Yderligere risikominimeringsforanstaltninger

Ved markedsfering skal MAH serge for, at alle leger, der forventes at ordinere INCRELEX, far
udleveret en “informationspakke til leeger”, som indeholder folgende:
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Produktinformation

Laegeinformation om INCRELEX (informationskort, doseringsvejledning og en
dosisberegner)

Informationspakke til patienter

Leegeinformationen om INCRELEX skal indeholde folgende negleelementer:

Dokumentation om diagnose af alvorlig primer IGF-1-mangel.

Foreldrene skal oplyses om tegn, symptomer og behandling af hypoglykaemi, herunder
injektion af glukagon.

Rédgivning til foreldre om fordelen ved INCRELEX versus den egede risiko for benign og
malign neoplasi.

INCRELEX er kontraindiceret i tilfeelde af aktiv eller formodet neoplasi eller en tilstand eller
anamnese, der oger risikoen for benign eller malign neoplasi, og behandling skal seponeres
permanent, hvis der udvikles tegn pé neoplasi.

Dokumentation af vurdering af patientens anamnese og risikofaktorer for malignitet for at
sikre, at kontraindikationerne er udelukket.

Information til foreeldre om, at de skal overvage for udvikling af enhver ny vakst eller tegn og
symptomer, der potentielt er relateret til benign eller malign neoplasi og straks rapportere til
den relevante leege i tilfeelde af mistanke herom.

At forhindre overdosering ved at folge doseringen ngje og handtere eventuelle bivirkninger
ved overdosering ved seponering af behandlingen eller ved dosisreduktion.

Patienterne skal have undersogt orer, nese og hals med regelmassige mellemrum og ved
forekomst af kliniske symptomer for at udelukke sddanne potentielle komplikationer eller for
at iveerksette en passende behandling.

Der skal udferes en rutinemaessig fundoskopi inden behandlingsstart og med regelmassige
mellemrum under behandlingen eller ved forekomst af kliniske symptomer.

Forskudt caput femoralis epifyser og udvikling af skoliose kan forekomme hos patienter, som
oplever hurtig vaekst. Disse tilstande skal monitoreres under behandling med INCRELEX.
Forzldre og patienter skal informeres om, at systemiske allergiske reaktioner kan forekomme,
og at behandlingen skal afbrydes og lagen straks kontaktes, hvis dette forekommer.
Information om immunogenicitetsprovetagning.

Patientinformationen om INCRELEX skal indeholde felgende information:

INCRELEX skal indgives umiddelbart inden eller efter et maltid eller mellemmaltid, da
midlet har insulinlignende hypoglykamiske effekter.

Tegn og symptomer pa hypoglykemi. Vejledning i behandling af hypoglykaemi. Foraldre og
plejepersonale skal altid sikre, at barnet har en sukkerkilde til radighed. Vejledning i
indgivelse af glukagon, hvis der skulle opsta alvorlig hypoglykeaemi.

INCRELEX ma ikke indgives, hvis patienten af en eller anden arsag ikke er i stand til at spise.
INCRELEX-dosis mé aldrig fordobles for at erstatte en eller flere glemte doser.

Patienten skal undgé hej-risiko-aktiviteter (sasom voldsom fysisk aktivitet) 1 2-3 timer efter
doseringen, indtil en veltolereret dosis af INCRELEX er fastlagt. Dette gelder iser i
begyndelsen af INCRELEX-behandlingen.

Patienterne eller foraldrene skal straks rapportere til den relevante laege, sa snart der er
mistanke om, at patienten udvikler benign eller malign neoplasi.

Vejledning i at skifte og rotere injektionssted for hver injektion for at undga udvikling af
lipohypertrofi.

Vejledning i at rapportere en begyndende eller en forverret snorken, efter behandlingsstart
med INCRELEX. Begyndende eller forverret snorken kan indikere en gget vaekst af
mandlerne og/eller adenoidt veev

Rapportering af alvorlig hovedpine, slaret syn og dermed forbundet kvalme og opkastning til
laegen.

Rapportering af halthed eller smerter i hofte eller knee til laegen, sé dette kan evalueres.
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Derudover vil der vere en doseringsvejledning og en dosisberegner, som leeger og patienter kan anvende
til oplysninger om den individuelle dosisstigning for at minimere risikoen for fejlmedicinering og
hypoglykaemi.

E. SARLIG FORPLIGTELSE TIL AT GENNEMFORE FORANSTALTNINGER
EFTER UDSTEDELSEN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSE TIL
LAGEMIDLER GODKENDT UNDER SARLIGE OMSTZANDIGHEDER

Dette er en godkendelse under serlige vilkar, og i henhold til artikel 14, stk. 8, i forordning (EF) nr.
726/2004 skal indehaveren af markedsferingstilladelsen inden for den fastsatte tidsramme gennemfore
folgende foranstaltninger:

Beskrivelse Tidsfrist

Ikke-interventionelt PASS: For at undersoge langtidssikkerheden af mecasermin | Ikke relevant;
der pdbegyndes i den tidlige fase af barndommen og fortsettes ind i | gljge
voksenalderen, skal MAH udfere og indsende resultaterne af et ikke-

. ) . . . : studierapporter
interventionelt sikkerhedsstudie (Globalt Increlex Patientregister)

bliver indsendt
sammen med den
arlige revurdering
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BILAG III

ETIKETTERING OG INDLAGSSEDDEL



A. ETIKETTERING
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MARKNING, DER SKAL ANFORES PA DEN YDRE EMBALLAGE

YDRE KARTON

1. LAGEMIDLETS NAVN

INCRELEX 10 mg/ml injektionsveske, oplasning
mecasermin

2. ANGIVELSE AF AKTIVT STOF/AKTIVE STOFFER

Hver ml indeholder 10 mg mecasermin
Hvert haetteglas indeholder 40 mg mecasermin

3. LISTE OVER HJALPESTOFFER

Hjelpestoffer: benzylalkohol, natriumchlorid, polysorbat 20, eddikesyre, natriumacetat og vand til
injektionsvasker.
Se indlegssedlen for yderligere information.

4. LAGEMIDDELFORM OG INDHOLD (PAKNINGSSTORRELSE)

Injektionsvaeske, oplesning.
Et hatteglas med 4 ml til flergangsbrug.
40 mg/4 ml

5. ANVENDELSESMADE OG ADMINISTRATIONSVEJ(E)

Les indlegssedlen inden brug.
Til subkutant brug.

6. SARLIG ADVARSEL OM, AT LAGEMIDLET SKAL OPBEVARES
UTILGANGELIGT FOR BORN

Opbevares utilgengeligt for bern.

‘ 7. EVENTUELLE ANDRE SARLIGE ADVARSLER

| 8.  UDLOBSDATO

EXP:
Skal anvendes senest 30 dage efter dbning.

21



9. SARLIGE OPBEVARINGSBETINGELSER

Opbevares i koleskab.
Ma ikke nedfryses.
Opbevar heetteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.

10. EVENTUELLE SARLIGE FORHOLDSREGLER VED BORTSKAFFELSE AF IKKE
ANVENDT LAGEMIDDEL SAMT AFFALD HERAF

11. NAVN OG ADRESSE PA INDEHAVEREN AF MARKEDSFORINGSTILLADELSEN

Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca 109 Planta 4
08038 Barcelona

Spanien

12. MARKEDSFORINGSTILLADELSESNUMMER (-NUMRE)

EU/1/07/402/001

13. BATCHNUMMER

LOT:

‘ 14. GENEREL KLASSIFIKATION FOR UDLEVERING

‘ 15. INSTRUKTIONER VEDRORENDE ANVENDELSEN

‘ 16. INFORMATION I BRAILLESKRIFT

INCRELEX

17. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - 2D-STREGKODE

Der er anfert en 2D-stregkode, som indeholder en entydig identifikator

18. ENTYDIG IDENTIFIKATOR - MENNESKELIGT LASBARE DATA

PC:
SN:
NN:
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MINDSTEKRAYV TIL MARKNING PA SMA INDRE EMBALLAGER

HATTEGLAS

1. LAGEMIDLETS NAVN, STYRKE OG/ELLER ADMINISTRATIONSVEJ(E)

INCRELEX 10 mg/ml injektion
mecasermin
S.C.

2. ADMINISTRATIONSMETODE
/3.  UDLOBSDATO
EXP:
4.  BATCHNUMMER
LOT:
5.  INDHOLD ANGIVET SOM VAGT, VOLUMEN ELLER ANTAL DOSER
40 mg/4 ml

6. ANDET
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B. INDLAGSSEDDEL
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Indlzegsseddel: Information til brugeren

INCRELEX 10 mg/ml injektionsvaeske
Mecasermin

vDette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan der hurtigt tilvejebringes nye
oplysninger om sikkerheden. Du kan hjalpe ved at indberette alle de bivirkninger, du far. Se sidst i
punkt 4, hvordan du indberetter bivirkninger.

Lzs denne indlaegsseddel grundigt inden du begynder at tage dette laegemiddel, da den

indeholder vigtige oplysninger.

- Gem indlegssedlen. Du kan fa brug for at leese den igen.

- Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er mere, du vil vide.

- Lagen har ordineret INCRELEX til dig personligt. Lad derfor veere med at give lagemidlet til
andre. Det kan vaere skadeligt for andre, selvom de har de samme symptomer, som du har.

- Kontakt lgen eller apotekspersonalet, hvis en bivirkning bliver vaerre eller du far bivirkninger,
som ikke er nevnt her. Se punkt 4.

Oversigt over indlaegssedlen:

1. Virkning og anvendelse

2. Det skal du vide, for du begynder at tage INCRELEX
3. Sadan skal du tage INCRELEX

4. Bivirkninger

5. Opbevaring

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger

1. Virkning og anvendelse

- INCRELEX er en vaske, der indeholder mecasermin, som er en menneskeskabt insulinlignende
vaekstfaktor-1 (IGF-1), som ligner den IGF-1, som din krop selv danner.

- Det anvendes til at behandle bern og unge mellem 2 og 18 ar, som er meget lave af veekst i
forhold til deres alder, fordi deres krop ikke danner tilstreekkeligt IGF-1. Denne tilstand kaldes
primer IGF-1-mangel.

2. Det skal du vide, for du begynder at tage INCRELEX

Brug ikke INCRELEX

- Hvis du i gjeblikket har en tumor eller vaekst, uanset om det er kraeft eller ikke er kraeft

- hvis du tidligere har haft kraeft

- hvis du har en tilstand, der kan @ge risikoen for kraeft

- Hvis du er allergisk over for mecasermin eller et af de evrige indholdsstoffer i INCRELEX
(angivet i punkt 6).

- Til premature spaedbern eller nyfodte, da det indeholder benzylalkohol.

Advarsler og forsigtighedsregler

Der er en gget risiko for tumorer og vakster (bade kraft og ikke-kraeft) hos bern og unge behandlet
med INCRELEX. Hvis der opstar ny vaekst, hudlesion eller andre uventede symptomer under eller
efter behandlingen, skal du straks tage til leegen, da mecasermin kan spille en rolle 1 udviklingen af
kreeft.

Kontakt lzegen eller apotekspersonalet, for du tager INCRELEX

- Hvis du har en krum rygsgjle (skoliose). Udviklingen af sygdommen skoliose skal overvéges.
- Hvis du begynder at halte eller far ondt i dine hofter eller knee.
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- Hvis du har forsterrede mandler (hypertrophia tonsillarum). De skal underseges med
regelmaessige mellemrum.

- Hvis du har symptomer pa foreget tryk i hjernen (intrakranial hypertension), sdsom
synsforstyrrelser, hovedpine, kvalme og/eller opkastninger. Kontakt laeegen.

- Hvis du far en lokal reaktion pa injektionsstedet eller en allergisk reaktion, der breder sig til hele
kroppen med INCRELEX. Kontakt leegen s hurtigt som muligt, hvis du far et lokalt udslat.
Seg straks leegehjelp, hvis du far en allergisk reaktion, der involverer hele kroppen (naeldefeber,
problemer med at trekke vejret, besvimelse eller kollaps og en generel folelse af utilpashed).

- Hvis du er ferdigudvokset (knogleveakstskiverne er lukkede). I dette tilfeelde kan INCRELEX
ikke hjelpe dig med at vokse og det bar derfor ikke bruges.

Bern under 2 ar

Anvendelsen af dette laegemiddel er ikke blevet undersegt hos bern under 2 ar, og INCRELEX ber
derfor ikke anvendes til denne patientgruppe.

Brug af andre lzegemidler sammen med INCRELEX

Fortal altid leegen eller apotekspersonalet, hvis du tager andre legemidler, for nylig har taget andre
leegemidler eller planlaegger at tage andre legemidler.

Du skal iser fortelle det til leegen, hvis du tager insulin eller andre former for leegemidler mod
diabetes. Det kan vere nadvendigt at justere dosis af denne type legemiddel.

Graviditet, amning og frugtbarhed

Hyvis du er gravid eller ammer, har mistanke om, at du er gravid, eller planlegger at blive gravid, skal
du sperge din laege til rads, for du bruger dette laegemiddel.

Det anbefales, at der foreligger en negativ graviditetstest for alle kvinder i den fodedygtige alder forud
for behandling med mercasermin. Det anbefales ogsa, at alle kvinder i den fodedygtige alder bruger
passende pravention under behandlingen.

Behandling med mercasermin skal afbrydes i tilfelde af graviditet.

Mercasermin ma ikke gives til en ammende moder.

Trafik- og arbejdssikkerhed

Mecasermin kan forarsage for lavt blodsukker (en meget almindelig bivirkning, se punkt 4), som kan
pavirke din evne til at fore motorkeretej og betjene maskiner fordi din evne til at koncentrere dig og
reagere kan vare nedsat.

Du skal undga at deltage i aktiviteter med hgj risiko (som f.eks. bilkersel etc.) i 2-3 timer efter
injektionen. Dette geelder iser i begyndelsen af INCRELEX-behandlingen og indtil der er fastlagt en
INCRELEX-dosis, hvor der ikke forekommer bivirkninger, som ger disse aktiviteter risikable.

INCRELEX indeholder benzylalkohol og natrium

INCRELEX indeholder benzylalkohol, som konserveringsmiddel, hvilket kan medfere forgiftning og
allergiske reaktioner hos spadbern og bern under 3 éar.

Dette legemiddel indeholder mindre end 1 mmol (23 mg) natrium pr. hatteglas, dvs. det er 1 det
vaesentlige natriumfrit.
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3. Sadan skal du tage INCRELEX

Tag altid legemidlet ngjagtigt efter laegens anvisning. Er du i tvivl, sa sperg laegen eller
apotekspersonalet.

Den sedvanlige dosis er 0,04 til 0,12 mg/kg legemsvagt to gange daglig. Se ‘Brugsanvisning’ sidst i
indleegssedlen.

Indsprejt INCRELEX lige under din hud umiddelbart inden eller efter et maltid eller mellemmaltid, da
det kan have insulinlignende hypoglykamiske virkninger og derfor kan saenke sukkerniveauet i blodet
(se hypoglykemi i afsnit 4). Du mé ikke injicere din dosis INCRELEX hvis du af en eller anden arsag
ikke kan spise. Du ma ikke tage en dobbeltdosis naste gang som erstatning for den glemte dosis. Den
naste dosis skal tages som sedvanligt med et maltid eller mellemmaltid.

Indsprejt INCRELEX lige under huden pé din overarm, lar, maveomrade (bugen) eller balle. Skift
injektionssted for hver indsprejtning. Indsprejt aldrig direkte i en blodare eller en muskel.

Brug kun INCRELEX, der er klar og farvelgs.

Behandling med mecasermin er en laengerevarende behandling. Sperg laegen, hvis du ensker
yderligere oplysninger.

Hyvis du har taget for meget INCRELEX

Mecasermin kan, ligesom insulin, senke sukkerniveauet i blodet (se hypoglykaemi i afsnit 4).

Kontakt straks lagen, hvis du har indsprejtet mere INCRELEX end anbefalet.

En akut overdosering kan medfere lavt blodsukker (hypoglykami).

Behandlingen af en akut overdosering af mecasermin skal fokusere pé at athjeelpe lavt blodsukker
(hypoglykemi). Du/dit barn ber indtage vaske eller fede, der indeholder sukker. Hvis du/dit barn ikke
er ved bevidsthed eller ikke er vagen nok til at kunne drikke sukkerholdig vaske, kan det vare

nedvendigt at indsprejte glukagon i musklen for at athjelpe det lave blodsukker. Laegen eller
sygeplejersken vil vise dig, hvordan du skal indsprejte glukagon.

Laengerevarende overdoseringer kan medfere forsterrelse af visse kropsdele (f.eks. haender, fodder,
dele af ansigtet) eller voldsom vakst af hele kroppen. Hvis du har mistanke om la&ngerevarende
overdosering, skal du straks kontakte lgen.

Hyvis du har glemt at tage INCRELEX

Du ma ikke tage en dobbeltdosis som erstatning for den glemte dosis.

Hvis du glemmer en dosis skal den neste dosis ikke laves sterre for at kompensere. Den naeste dosis
skal tages som sa@dvanligt med et maltid eller mellemmaltid.

Hvis du holder op med at tage INCRELEX

Afbrydelse eller for tidligt opher med behandlingen med mercasermin kan péavirke
vaekstbehandlingens udfald. Tal med laegen, inden du holder op med behandlingen.

Sperg legen eller apotekspersonalet, hvis der er noget, du er i tvivl om.

4. Bivirkninger
Dette leegemiddel kan som alle andre leegemidler give bivirkninger, men ikke alle far bivirkninger.
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De hyppigst forekommende bivirkninger ved mercasermin er: lavt blodsukker (hypoglykaemi),
opkastning, reaktioner ved injektionsstedet, hovedpine og mellemerebetaendelse. Der har ogséd varet
tilfelde af alvorlige allergiske reaktioner med INCRELEX. Hvis du oplever noget af dette, skal du
folge vejledningen for hver haendelse i afsnittene herunder.

Ikke kendt hyppighed (hyppigheden kan ikke vurderes ud fra de tilgzengelige data)

Kraeft- og ikke-kraeft tumorer

Der er rapporteret om en stigning i bade kreeft- og ikke-kraeft-tumorer hos patienter behandlet med
INCRELEX. Risikoen for sdidanne tumorer kan vere hgjere, hvis INCRELEX anvendes til en anden
tilstand end det, der er anfert i afsnit 1 eller anvendes i en hgjere dosis end anbefalet i afsnit 3.

Alvorlige allergiske reaktioner (anafylaksi)

Der har vaeret rapporteret tilfeelde af omfattende naldefeber, besvar med at traekke vejret,
svimmelhed, hevelse i ansigt og/eller svaelg efter brug af mercasermin. Du skal gjeblikkeligt stoppe
med at tage INCRELEX og straks sege leege, hvis du far en alvorlig allergisk reaktion.

Der har ogsa vaeret tilfeelde af lokale allergiske reaktioner ved injektionsstedet (kloe og udslat).

Haértab (alopeci)
Hartab er ogsa rapporteret efter brug af mecasermin.

Meget almindelige (forekommer hos flere end 1 ud af 10 patienter)

Lavt blodsukker (hypoglykaemi)

Mercasermin kan senke blodsukkeret. Falgende er tegn pa lavt blodsukker: svimmelhed, trecthed,
rastleshed, sult, irritabilitet, manglende koncentrationsevne, sveden, kvalme og hurtig eller
uregelmeessig hjerterytme.

Meget lavt blodsukker kan medfere bevidstlgshed, kramper/anfald eller ded. Du skal straks sgge lege
og stoppe med at tage INCRELEX, hvis du far kramper/anfald eller bliver bevidstles.

Hvis du tager INCRELEX, skal du undga at deltage i hgj-risiko-aktiviteter (sdsom voldsom fysisk
aktivitet) 2-3 timer efter en INCRELEX-indsprejtning. Det galder iszr i starten af behandlingen med
INCRELEX.

Inden du begynder behandlingen med INCRELEX, vil leegen eller sygeplejersken forklare dig,
hvordan du skal behandle lavt blodsukker. Du skal altid have en sukkerkilde, sisom appelsinjuice,
glukosegel, slik eller meelk, pa dig, hvis der skulle opstd symptomer pé lavt blodsukker. Ved alvorlige
tilfeelde af lavt blodsukker, hvor du ikke reagerer og ikke kan drikke sukkerholdig vaske, skal du give
en indsprejtning med glukagon. Lagen eller sygeplejersken vil vise dig, hvordan du skal give
indsprejtningen. Glukagon haver blodsukkeret, nér det indsprejtes. Det er vigtigt, at du far en
velafbalanceret kost med protein og fedt, herunder ked og ost, udover sukkerholdig mad.

Dit blodsukker (glukose) bar overviges med en test pa fingerspidsen for hvert maltid ved
behandlingsstart, og indtil en veltolereret dosis er fastlagt. Hvis der opstar hyppige symptomer pa
hypoglykaemi (lavt blodsukker) eller sveer hypoglykaemi, ber blodsukkerkontrollen fortsette uanset
fodeindtagelse og om muligt i tilfaelde af symptomer pa hypoglykaemi.

Forsterrelse af veevet (hypertrofi) og bld marker ved injektionsstedet
Dette kan undgés ved at @endre injektionssted ved hver indsprgjtning (rotation af injektionssted).

Fordgjelsessystemet
Opkastning og smerter i den gvre del af maven er opstaet under behandling med mercasermin.

Infektioner
Mellemorebetandelse er observeret hos bern i behandling med mercasermin.

Musker og knogler
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Smerter i led og lemmer er opstaet under behandling med mercasermin.

Nervesystemet
Hovedpine er forekommet under behandling med mercasermin.

Almindelige (forekommer hos op til 1 ud af 10 patienter)

Kramper

Der har veeret tilfelde af krampeanfald under behandling med mercasermin.
Svimmelhed og rysten er ogsa rapporteret under behandling med mercasermin.

Uregelmassigheder i hjertet
Der er rapporteret en hurtig hjerterytme (puls) og unormale hjertelyde under behandling med
mercasermin.

For hgjt blodsukker (hyperglykaemi)
Der har ogsa vaeret tilfelde af for hejt blodsukker under behandling med mercasermin.

Forsterrede mandler/polypper

Mercasermin kan forsterre dine mandler/polypper. Tegn pa forsterrede mandler/polypper kan vere
snorken, besver med at treekke vejret eller synke, sevnapng (en tilstand, hvor du kortvarigt holder op
med at treekke vejret, mens du sover), vaske i mellemaret og mellemerebetandelse. Sevnapng kan
medfore, at du bliver meget sgvnig i lobet af dagen. Tal med leegen, hvis disse symptomer generer dig.
Lagen skal undersgge dine mandler/polypper med regelmaessige mellemrum.

Forsterret thymus (brissel)
Der er rapporteret om forsterret thymus (et specialiseret organ i immunsystemet) ved behandling med
mercasermin.

Papiledem
Laegen eller en optiker kan observere en havelse bagerst i gjet (pa grund af forhgjet tryk i hjernen)

under behandling med mercasermin.

Horetab
Horetab, eresmerter og vaske i mellemeoret er observeret under behandling med mercasermin. Fortael
det til l&egen, hvis du fir problemer med herelsen.

Forverret rygskavhed (skoliose) (pé grund af hurtig vaekst)
Hvis du har en skaev ryg, skal det kontrolleres jevnligt, om din rygsejle bliver mere krum. Smerter i
muskler er ogsa blevet set ved behandling med mercasermin.

Forplantningssystemet
Der er blevet observeret forsterrelse af brysterne under behandling med mercasermin.

Fordgjelsessystemet
Der er foreckommet mavesmerter under behandling med mercasermin.

Zndringer i hud og hér
Fortykkelse af huden, modermarker og abnorm héartekstur er blevet set ved behandling med
mercasermin.

Reaktioner ved injektionsstedet

Der er rapporteret reaktioner sdsom smerter, irritation, bledning, bl marker, redme og harde omrader
under behandling med INCRELEX. Reaktioner ved injektionsstedet kan undgés ved at a&ndre
injektionssted ved hver indspregjtning (rotation af injektionssted).

Ikke almindelig (forekommer hos op til 1 ud af 100 patienter)
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Forhgjet tryk i hjernen (intrakranial hypertension)

INCRELEX kan nogle gange medfere et midlertidigt forhejet tryk i hjernen. Symptomerne pé forhgjet
tryk i hjernen kan omfatte synsforstyrrelser, hovedpine, kvalme og/eller opkastning. Tal straks med
laegen, hvis du far nogen af disse symptomer. Laegen kan kontrollere, om der er et forhgjet tryk i
hjernen. Hvis dette er tilfaeldet, kan l&gen eventuelt beslutte midlertidigt at nedsatte dosis eller
afbryde behandlingen med mecasermin. Behandlingen med mecasermin kan startes igen, nar
bivirkningen er overstéet.

Afvigelser i hjertefunktionen

Hos visse patienter, der blev behandlet med mecasermin, viste en ultralydsundersegelse af hjertet
(ekkokardiogram) en forsterrelse af hjertemusklen og afvigelser i hjerteklappernes funktion. Din leege
kan foretage et ekkokardiogram inden, under og efter behandling med mecasermin.

Reaktioner ved injektionsstedet

Der har vaeret tilfzlde af reaktioner sasom udslat, havelse og fedtholdige buler ved behandling med
INCRELEX. Reaktioner ved injektionsstedet kan undgas ved at skifte injektionssted ved hver
indsprejtning (rotation af injektionssted).

Vegtogning
Der er observeret vaegtogning under behandling med mercasermin.

Andre ikke almindelige bivirkninger under behandling med mercasermin omfatter depression og
nervesitet.

Indberetning af bivirkninger

Hvis du oplever bivirkninger, ber du tale med din lege, sygeplejerske eller apoteket. Dette geelder
ogsd mulige bivirkninger, som ikke er medtaget i denne indleegsseddel. Du eller dine parerende kan
ogsa indberette bivirkninger direkte til Leegemiddelstyrelsen via det nationale rapporteringssystem
anfort 1 Appendiks V. Ved at indrapportere bivirkninger kan du hjelpe med at fremskaffe mere
information om sikkerheden af dette leegemiddel.

5. Opbevaring
Opbevar leegemidlet utilgeengeligt for bern.

Brug ikke leegemidlet efter den udlebsdato, der star pa pakningen og etiketten efter Exp. Udlgbsdatoen
er den sidste dag i den neevnte maned.

Opbevares i keleskab (2°C - §°C). M4 ikke nedfryses.
Opbevar hetteglasset i den ydre karton for at beskytte mod lys.
Heetteglasset kan opbevares i maks. 30 dage ved 2 °C — 8 °C, nar det er dbnet.

Sperg apotekspersonalet, hvordan du skal bortskaffe leegemiddelrester. Af hensyn til miljoet ma du
ikke smide leegemiddelrester i aflgbet, toilettet eller skraldespanden.

6. Pakningssterrelser og yderligere oplysninger
INCRELEX indeholder

- Aktivt stof: mecasermin. En ml indeholder 10 mg mecasermin. Et hatteglas indeholder
40 mg mecasermin.

- Ovrige indholdsstoffer: benzylalkohol, natriumchlorid, polysorbat 20, koncentreret eddikesyre,
natriumacetat og vand til injektionsvasker (se punkt 2 "INCRELEX indeholder benzylalkohol
og natrium”).
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Udseende og pakningssterrelser

INCRELEX er en farvelgs til svag gullig og klar til let opaliserende injektionsveske, leveret i et
haetteglas, der er lukket med en prop og forseglet. Hatteglasset indeholder 4 ml oplesning.

Pakningssterrelse pa 1 hatteglas.
Indehaver af markedsferingstilladelsen og fremstiller

Indehaver af markedsferingstilladelsen:
Esteve Pharmaceuticals S.A.

Passeig de la Zona Franca 109 Planta 4
08038 Barcelona

Spanien

Fremstiller:

Tjoapack Netherlands B.V.
Nieuwe Donk 9

4879 AC Etten-Leur
Holland

Hvis du ensker yderligere oplysninger om dette legemiddel, skal du henvende dig til den lokale
repraesentant for indehaveren af markedsferingstilladelsen:

Belgié/Belgique/Belgien, Italia
Luxembourg/Luxemburg Esteve Pharmaceuticals SRL
Esteve Pharmaceuticals BV/SRL Tel: +39 345 9214959

Email: adgadegroote@external.esteve.com

bbarapus Latvija

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00 Tel: +34 93 446 60 00
Ceska republika Lietuva

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00 Tel. +34 93 446 60 00
Hrvatska

Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Danmark, Norge, Suomi/Finland, Sverige, Magyarorszag
Island Esteve Pharmaceuticals S.A.
Esteve Pharmaceuticals S.A. Tel.: +34 93 446 60 00

Sverige/Ruotsi/Svipjod
TIf/Puh/Tel/Simi: +34 93 446 60 00

Deutschland, Osterreich Nederland

Esteve Pharmaceuticals GmbH Esteve Pharmaceuticals S.A.
Deutschland Tel: +34 93 446 60 00

Tel.: +49 30 338427-100

Eesti Polska

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals S.A.

Tel: +34 93 446 60 00 Tel.: +34 93 446 60 00
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EXALéda, Kdmpog Portugal

SPECIALTY THERAPEUTICS IKE Esteve Pharmaceuticals — Laboratorio
EALGOO Farmacéutico Lda.

TnA: +30 2130 233 913 Tel: +351 914224766

Malta

Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00

Espaiia Slovenija

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tel: +34 93 446 60 00 Tel: +34 93 446 60 00
France Slovenska republika
Esteve Pharmaceuticals S.A.S Esteve Pharmaceuticals S.A.
Tél: +33 1423107 10 Tel: +34 93 446 60 00
Ireland, United Kingdom (Northern Ireland) Romania

Esteve Pharmaceuticals S.A. Esteve Pharmaceuticals S.A.
Ireland Tel/Ten.: +34 93 446 60 00

Tel: +34 93 446 60 00

Denne indlzegsseddel blev senest eendret

Dette leegemiddel er godkendt under “saerlige vilkar”.

Det betyder, at det grundet sygdommens sjaeldenhed ikke har vaeret muligt at opna fuldsteendig
dokumentation for legemidlet. Det Europaiske Lagemiddelagentur vil hvert ar vurdere nye
oplysninger om leegemidlet, og denne indleegsseddel vil om nedvendigt blive ajourfort.

Andre informationskilder
Du kan finde yderligere oplysninger om INCRELEX péa Det Europeiske Laegemiddelagenturs

hjemmeside http://www.ema.europa.cu/. Der er ogsa links til andre websteder om sjaldne sygdomme
og om, hvordan de behandles.

Denne indlaegsseddel findes pa alle EU-/E@S-sprog pa Det Europaiske Legemiddelagenturs
hjemmeside http://www.ema.europa.eu.
<
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BRUGSANYVISNING

INCRELEX skal indgives ved brug af sterile engangssprgjter og injektionskanyler, som kan fés af din
lege eller sygeplejerske eller pé apoteket.. Sprojterne skal have et tilstraekkeligt lille volumen til, at
den ordinerede dosis kan treekkes op af hatteglasset med rimelig ngjagtighed.

Klargering af dosis

1.

2.

Vask henderne, inden du ger INCRELEX Kklar til din indsprejtning.

Brug en ny engangskanyle og en engangssprejte, hver gang du giver en dosis. Spregjten og
kanylen mé kun bruges én gang. Kassér dem pé korrekt vis i en beholder til skarpe genstande
(f.eks. en beholder til miljefarligt affald), en beholder af hérd plast (f.eks. en flaske, hvor der har
veeret rengeringsmiddel 1) eller en metalbeholder (f.eks. en tom kaffedase). Del aldrig kanyler
og sprgjter med andre.

Kontrollér, om vasken er klar og farvelgs. Den mé ikke bruges efter udlebsdatoen (som stér pa
pakningen efter EXP. Udlgbsdatoen er den sidste dag i den naevnte maned), eller hvis den er
uklar, eller du kan se sma korn i den. Hvis et hatteglas har vaeret frosset, skal det kasseres.
Sperg pé apoteket, hvordan du skal bortskaffe legemiddelrester.

Hvis du tager hul pa et nyt hatteglas skal du fjerne beskyttelseshatten. Tag ikke gummiproppen
af.

Ter gummiproppen pé heetteglasset af med en spritserviet for at forhindre, at glasset forurenes
med bakterier, som kan stamme fra flere kanyleindferinger (se figur 1).

Figur 1: Ter toppen
af med alkohol
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Inden du stikker kanylen i haetteglasset, skal du traekke stemplet tilbage for at treekke den
mengde luft ind i sprejten, som svarer til den ordinerede dosis. Stik kanylen igennem
hatteglassets gummitop, og skub stemplet ind for at sprajte luft i heetteglasset (se figur 2).

ff ;

Figur 2: Sprojt
luft i haetteglasset

Lad sprgjten sidde 1 hatteglasset, og vend bunden i vejret pa dem begge. Hold godt fast i
sprejten og hetteglasset (se figur 3).

Figur 3: Gor klar til
at treekke vaeske op
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Serg for, at kanylespidsen er nede i vaesken (se figur 4). Traek stemplet tilbage, og traek den
korrekte dosis op i sprejten (se figur 5).

Figur 4: Kanylespidsen Figur 5: Trak den
i vasken korrekte dosis op

Inden du trekker kanylen ud af heetteglasset, skal du kontrollere, om der er luftbobler i sprejten.
Hvis der er bobler i sprejten, skal du holde hatteglasset og sprejten med nélen helt lodret og
banke let pa siden af sprejten, indtil boblerne flyder op til overfladen. Skub boblerne ud med
stemplet, og traek veaske tilbage, indtil du har den korrekte dosis (se figur 6).

Figur 6: Fjern luftbobler
og fyld sprejten op igen
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10. Trek kanylen ud af heetteglasset og szt beskyttelseshatten pé igen. Kanylen
ma ikke rere ved noget. Du er nu klar til at indsprejte (se figur 7).

Figur 7: Klar til
indsprejtning

Indsprejtning af dosis:

Indsprejt INCRELEX som anvist af laegen.
Du mé ikke give indsprejtningen, hvis du ikke kan spise umiddelbart inden eller efter indsprejtningen.

1. Bestem, hvor du vil indsprejte — overarm, lar, baller eller bugen (se nedenfor). Du skal skifte

injektionssted, hver gang du indsprejter (rotér injektionsstedet) for at undga dannelse af en
fedtknude under huden (lipohypertrofi) forarsaget af gentagne injektioner pa samme sted.

E ™
¥ 1
L] ]
L

-

T
Overam Lar Baller Bugen
2. Brug alkohol eller sebe og vand til at rense huden, der hvor du vil sprejte dig selv.

injektionsstedet skal vaere tort, for du indsprejter.
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3. Knib huden let sammen. Indfer kanylen, som leegen har vist dig. Slip huden (se figur A).

1

Figur A: Knib huden let sammen,
og indsprajt ifelge vejledningen

4, Skub forsigtigt sprajtestemplet helt ind, og serg for, at du har indsprejtet al vaesken. Traek
kanylen lige ud, og tryk forsigtigt et par sekunder pa det sted, hvor du sprejtede dig selv, med
gaze eller en tot vat. Du ma ikke gnide pa stedet (se figur B).

Figur B: Tryk med gaze
eller vat (ma ikke gnides)

5. Folg din leeges anvisninger for bortskaffelse af kanyle og sprejte. St ikke heetten tilbage pa
sprajten. Brugte kanyler og sprajter skal anbringes i en beholder til skarpe genstande (f.eks. en
beholder til miljofarligt affald), en beholder af hard plast (f.eks. en flaske, hvor der har vaeret
rengeringsmiddel i) eller en metalbeholder (f.eks. en tom kaffedéase). Disse beholdere skal
lukkes og kasseres pa korrekt vis, som lagen har vist dig.
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