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Zusammenfassung des EPAR fir die Offentlichkeit

Pheburane
Natriumphenylbutyrat

Dies ist eine Zusammenfassung des Europaischen Offentlichen Beurteilungsberichts (EPAR) fur
Pheburane. Hierin wird erlautert, wie die Agentur das Arzneimittel beurteilt hat, um zu ihren
Empfehlungen fur die Zulassung des Arzneimittels in der EU und die Anwendungsbedingungen zu
gelangen. Diese Zusammenfassung ist nicht als praktischer Rat zur Anwendung von Pheburane zu
verstehen.

Wenn Sie als Patient praktische Informationen tGber Pheburane benétigen, lesen Sie bitte die
Packungsbeilage oder wenden Sie sich an lhren Arzt oder Apotheker.

Was ist Pheburane und wofur wird es angewendet?

Pheburane ist ein Arzneimittel, das den Wirkstoff Natriumphenylbutyrat enthalt. Es wird zur
Behandlung von Patienten mit Stérungen des Harnstoffzyklus angewendet. Der Kdrper dieser Patienten
ist nicht in der Lage, Uberschissigen Stickstoff abzubauen, da ihnen bestimmte Enzyme fehlen, die
sich normalerweise in der Leber finden. Uberschiissiger Stickstoff liegt im Kérper in Form von
Ammoniak vor, das, wenn es sich ansammelt, insbesondere fur das Gehirn toxisch ist. Pheburane wird
bei Patienten angewendet, denen eines bzw. mehrere der folgenden Enzyme fehlen:
Carbamylphosphatsynthetase, Ornithintranscarbamylase oder Argininosuccinatsynthetase. Es kann bei
Patienten mit den folgenden Erscheinungsformen der Erkrankung angewendet werden:

¢ frihmanifeste Form“ der Erkrankung bei Patienten, die wahrend des ersten Lebensmonats einen
kompletten Mangel an einem oder mehreren dieser Enzyme aufweisen;

e ,spatmanifeste Form“ der Erkrankung bei Patienten, die im Alter von Uber einem Monat einen
teilweisen Mangel an einem oder mehreren dieser Enzyme aufweisen und bei denen es zu hohen
Blutammoniakspiegel gekommen ist, die die Gehirnaktivitat beeintrachtigen.

Pheburane ist ein ,,Hybridarzneimittel“. Dies bedeutet, dass es einem , Referenzarzneimittel” &hnlich ist,
das den gleichen Wirkstoff enthalt. Pheburane Granulat ist jedoch in einer geringeren Starke erhéltlich
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und enthélt verschiedene sonstige (inaktive) Bestandteile, um den unangenehmen Geschmack des
Wirkstoffs zu Uberdecken. Das Referenzarzneimittel fur Pheburane ist Ammonaps.

Wie wird Pheburane angewendet?

Pheburane ist als Granulat (483 mg/g) erhéltlich. Es ist nur auf arztliche Verschreibung erhaltlich und
die Behandlung sollte von einem Arzt Uberwacht werden, der Erfahrung in der Behandlung von
Patienten mit Stérungen des Harnstoffzyklus besitzt.

Pheburane wird in Verbindung mit einer speziellen eiweiRarmen Diat zur Verringerung der
Stickstoffaufnahme angewendet. Die tagliche Dosis Pheburane wird bei jedem Patienten individuell
angepasst und richtet sich nach dessen Erndhrung, Kdrpergrofe und Korpergewicht. Mithilfe
regelmagiger Blutuntersuchungen wird die geeignete Tagesdosis ermittelt.

Die tagliche Dosis Pheburane sollte verteilt auf gleiche Einzeldosen zu jeder Mahlzeit gegeben werden.
Das Granulat kann unmittelbar vor der Einnahme auf Nahrungsmittel gestreut oder in den Mund
gegeben und direkt mit einem Getrank geschluckt werden.

Pheburane kann lebenslang angewendet werden, sofern dem Patienten nicht mit Erfolg eine Leber
transplantiert worden ist.

Wie wirkt Pheburane?

Mit dem Verzehr von EiweilR wird dem Korper Stickstoff zugefuhrt, der in Ammoniak umgewandelt wird.
Patienten mit Stoérungen des Harnstoffzyklus sind nicht in der Lage, Ammoniak aus dem Kdorper
auszuscheiden, sodass dieses sehr hohe Konzentrationen erreichen und zu schwerwiegenden
Problemen, darunter Behinderungen, Hirnschadigungen und Tod, fihren kann. Der Wirkstoff in
Pheburane, Natriumphenylbutyrat, wird im Korper in eine Substanz, das sogenannte Phenylacetat,
umgewandelt. Phenylacetat verbindet sich mit der Aminosaure Glutamin, die Stickstoff enthalt, und
bildet eine Substanz, die dann Uber die Nieren vom Kérper ausgeschieden werden kann. Auf diese
Weise kdnnen die Stickstoffspiegel im Kdrper gesenkt und die gebildete Ammoniakmenge verringert
werden.

Wie wurde Pheburane untersucht?

Studien mit Patienten beschrankten sich auf Tests, in denen nachgewiesen wurde, dass Pheburane mit
dem Referenzarzneimittel, Ammonaps, biodquivalent ist. Zwei Arzneimittel sind bioaquivalent, wenn
sie im Kdrper zu denselben Wirkstoffkonzentrationen fiihren.

Welcher Nutzen und welche Risiken sind mit Pheburane verbunden?

Da Pheburane ein Hybridarzneimittel und mit dem Referenzarzneimittel bioaquivalent ist, wird davon
ausgegangen, dass es den gleichen Nutzen und die gleichen Risiken wie das Referenzarzneimittel
aufweist.

Warum wurde Pheburane zugelassen?

Der Ausschuss fur Humanarzneimittel (CHMP) der Agentur gelangte zu dem Schluss, dass gemal den
Anforderungen der EU fur Pheburane der Nachweis erbracht wurde, dass es eine mit Ammonaps
vergleichbare Qualitat aufweist und mit Ammonaps biodquivalent ist. Deshalb war der CHMP der
Ansicht, dass wie bei Ammonaps der Nutzen gegeniber dem festgestellten Risiko Uberwiegt. Der
Ausschuss empfahl, dass Pheburane fiir die Anwendung in der EU zugelassen wird.
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Welche MalRhahmen werden zur Gewahrleistung der sicheren und
wirksamen Anwendung von Pheburane ergriffen?

In die Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels und die Packungsbeilage fiir Pheburane
wurden Sicherheitsinformationen flir Pheburane, einschlie3lich geeigneter VorsichtsmalRnahmen fir
Angehdrige der Heilberufe und Patienten, aufgenommen.

Weitere Informationen Uber Pheburane

Am 31. Juli 2013 erteilte die Européische Kommission eine Genehmigung fur das Inverkehrbringen von
Pheburane in der gesamten Europdaischen Union.

Den vollstdndigen Wortlaut des EPAR fiir Pheburane finden Sie auf der Website der Agentur:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European public assessment reports. Wenn Sie
weitere Informationen zur Behandlung mit Pheburane benétigen, lesen Sie bitte die Packungsbeilage
(ebenfalls Teil des EPAR) oder wenden Sie sich an lhren Arzt oder Apotheker.

Diese Zusammenfassung wurde zuletzt im 08- 2013 aktualisiert.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=/pages/medicines/human/medicines/002500/human_med_001639.jsp
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