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Este € um resumo do Relatdério Publico Europeu de Avaliacdao (EPAR) relativo ao Increlex. O seu
objetivo é explicar o modo como o Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) avaliou o
medicamento a fim de emitir um parecer favoravel a concessdo de uma autorizagdo de introdugdo no
mercado, bem como as suas recomendacfes sobre as condi¢fes de utilizacdo do Increlex.

O gue é o Increlex?
O Increlex é uma solucao injetavel que contém a substancia ativa mecasermina.
Para que € utilizado o Increlex?

O Increlex é utilizado para o tratamento a longo prazo de doentes entre os dois e 0os 18 anos de idade
que tenham uma altura demasiado baixa para a sua idade devido a uma doenca designada «deficiéncia
primaria grave do fator de crescimento-1 semelhante a insulina». Os doentes com esta doenca
apresentam niveis baixos da hormona semelhante a insulina, o fator de crescimento-1 ou IGF-1, que é
necessaria para um crescimento normal.

Dado o numero de doentes com deficiéncia primaria de IGF-1 ser reduzido, a doenga é considerada
rara, pelo que o Increlex recebeu a designacdo de medicamento 6rfdo (medicamento utilizado em
doencas raras) em 22 de maio de 2006.

O medicamento s6 pode ser obtido mediante receita médica.
Como se utiliza o Increlex??

O tratamento com o Increlex deve ser supervisionado por médicos com experiéncia no diagnéstico e
tratamento de doentes com disturbios do crescimento.

A dose inicial recomendada é de 0,04 mg por quilograma de peso corporal, duas vezes ao dia. A dose
deve ser individualizada para cada doente de acordo com a velocidade de crescimento e os efeitos
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secundarios. A dose maxima é de 0,12 mg por quilograma duas vezes ao dia. O Increlex é
administrado por injecdo sob a pele, devendo o local da administracdo ser alterado em cada inje¢ao.
Nunca deve ser injetado numa veia. A injecdo deve ser administrada pouco antes ou logo apés uma
refeicdo ou merenda. O tratamento deve ser interrompido se o doente, por qualquer motivo, ndo for
capaz de comer. Para mais informagdes, consulte o Resumo das Caracteristicas do Medicamento.

Como funciona o Increlex?

A substancia ativa do Increlex, a mecasermina, € uma copia da hormona IGF-1. A IGF-1 é importante
na determinacgéo da altura futura de uma crianca. Atua estimulando a divisdo e o crescimento
celulares, bem como a absor¢cao de nutrientes pelas células, o que vai suportar o crescimento dos
tecidos organicos. O Increlex funciona de forma idéntica a IGF-1 natural, substituindo a hormona em
falta e promovendo o crescimento da crian¢ca em altura.

Como foi estudado o Increlex?

O Increlex foi estudado em cinco estudos que incluiram um total de 76 criancas, com idades entre um
e 15 anos, com deficiéncia primaria grave de IGF-1. Nove delas tinham recebido outro tipo de IGF-1
recombinante antes de serem incluidas nestes estudos. Uma vez que esta € uma doenca rara, muitas
das criangas foram incluidas em mais de um estudo. Um dos estudos comparou o Increlex com placebo
(um tratamento simulado) em oito doentes, mas nos restantes estudos o Increlex néo foi comparado
com qualquer outro tratamento. Os estudos tiveram duragdes entre os 15 meses e 0s 0ito anos e o
principal parametro de eficacia foi a velocidade de crescimento.

Qual o beneficio demonstrado pelo Increlex durante os estudos?

O Increlex provocou um aumento da velocidade de crescimento. Quando os resultados de todos os
estudos foram analisados em conjunto, constatou-se que a taxa média de crescimento antes do
tratamento era de 2,8 cm por ano. Este valor aumentou para 8,0 cm no primeiro ano de tratamento e
para 5,8 cm no segundo. A taxa de crescimento estabilizou por volta dos 4,7 cm por ano, a partir do
quarto ano de tratamento.

Alguns dos estudos incluiram ainda criangcas com defeitos no gene da hormona do crescimento (HC) e
que tinham desenvolvido anticorpos contra a HC. A empresa fabricante apresentou um pedido de
autorizacado de utilizacdo do Increlex nestas criangas, mas retirou o pedido depois de concluida a
avaliagdo do medicamento, uma vez que esta doenca nado faz parte do ambito da designagcao «o6rfao»
do medicamento.

Qual é o risco associado ao Increlex?

Os efeitos secundarios mais frequentes associados ao Increlex (observados em mais de 1 doente em
cada 10) sdo dores de cabecga, hipoglicémia (niveis baixos de aglcar no sangue), vomitos (enjoo),
hipertrofia (carocos no local da injecao) e otite média (infecdo do ouvido médio).

O Increlex é contraindicado em doentes com neoplasia ativa (crescimento celular anémalo) confirmada
ou suspeita. O tratamento com o Increlex deve ser suspenso em caso de desenvolvimento de
neoplasia. O Increlex também é contraindicado em bebés prematuros ou recém-nascidos. Para a lista
completa de todos os efeitos secundarios e restricdes de utilizacao relativos ao Increlex, consulte o
Folheto Informativo.

Increlex
EMA/465284/2015 Pagina 2/3



Por que foi aprovado o Increlex?

O CHMP concluiu que os beneficios do Increlex sdo superiores aos seus riscos e recomendou a
concessdo de uma autorizagao de introducdo no mercado para o medicamento.

O Increlex foi autorizado em circunstancias excecionais. Isto significa que, como se trata de uma
doenca rara, nado foi possivel obter informagdes completas sobre o Increlex. A Agéncia Europeia de
Medicamentos (EMA) procedera, anualmente, a analise de novas informagfes eventualmente
disponiveis e, se necessario, a atualizagdo do presente resumo.

Que informacéo ainda se aguarda sobre o Increlex?

A empresa responsavel pelo fabrico do Increlex realizar4 um estudo a longo prazo para avaliar a
seguranca do medicamento no ambito de um tratamento iniciado em criancas jovens e mantido até a
idade adulta.

Que medidas estao a ser adotadas para garantir a utilizacdo segura e eficaz
do Increlex?

Foi desenvolvido um plano de gestdo dos riscos para garantir a utilizagcdo segura do Increlex. Com
base neste plano, foram incluidas informacfes de seguranca no Resumo das Caracteristicas do
Medicamento e no Folheto Informativo do Increlex, incluindo as precauc¢des apropriadas a observar
pelos profissionais de salude e pelos doentes.

Adicionalmente, a empresa que comercializa o Increlex fornecera pacotes informativos destinados a
médicos e doentes, a explicar o modo como o medicamento é utilizado e os seus efeitos secundarios. A
empresa fornecera também calculadoras da dose, destinadas a ajudar os médicos e os doentes (ou os
seus prestadores de cuidados) a determinarem a dose adequada.

Outras informacgdes sobre o Increlex

Em 3 de agosto de 2007, a Comissdo Europeia concedeu uma Autorizacdo de Introducdo no Mercado,
valida para toda a Unido Europeia, para o medicamento Increlex.

O EPAR completo relativo ao Increlex pode ser consultado no sitio Internet da Agéncia em:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports Para mais
informacgdes sobre o tratamento com o Increlex, leia o Folheto Informativo (também parte do EPAR) ou
contacte o seu médico ou farmacéutico.

O resumo do parecer emitido pelo Comité dos Medicamentos Orfios para o Increlex pode ser
consultado no sitio Internet da Agéncia em: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare

disease designation

Este resumo foi atualizado pela ultima vez em 05-2015.
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