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Este documento é um resumo do Relatério Publico Europeu de Avaliagdo (EPAR) relativo ao Carbaglu.

O seu objectivo é explicar o modo como o Comité dos Medicamentos para Uso Humano (CHMP) avaliou
o medicamento a fim de emitir um parecer favoravel a concessao de uma autorizacdo de introducao no
mercado, bem como as suas recomendacdes sobre as condi¢gbes de utilizacdo do Carbaglu.

O que é o Carbaglu?

O Carbaglu é um medicamento que contém a substancia activa acido carglimico. Esta disponivel em

comprimidos dispersiveis, ou seja, comprimidos que podem ser dispersos (misturados) em agua.

Para que é utilizado o Carbaglu?

O Carbaglu é utilizado no tratamento da hiperamoniemia (niveis elevados de amoénia no sangue) em
doentes com as seguintes doencas metabdlicas:

e deficiéncia de uma enzima denominada N-acetilglutamato sintetase ou NAGS. As pessoas com esta
doenca crénica carecem de uma enzima hepatica denominada NAGS. Normalmente, esta enzima
contribui para eliminar o amoniaco. Se a enzima néo estiver presente, o0 amoniaco nao pode ser
eliminado e acumula-se no sangue;

e algumas acidurias organicas (aciduria isovalérica, aciduria metilmaldnica e aciduria propiénica) em
que os doentes carecem de determinadas enzimas envolvidas no metabolismo proteico.

Dado o numero de doentes afectados por estas doencas ser reduzido, as doengas sédo consideradas
“raras”, pelo que o Carbaglu foi designado “medicamento 6rfao” (medicamento utilizado em doencas
raras) em diversas datas (ver abaixo).

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

O tratamento com o Carbaglu deve ser iniciado por um médico com experiéncia no tratamento de
pessoas com doengas do metabolismo.

Nos doentes com deficiéncia de NAGS, o tratamento pode ser iniciado logo no primeiro dia de vida. O
medicamento é utilizado durante toda a vida do doente. Nos doentes com aciddrias organicas, o
tratamento € iniciado quando o doente sofre uma crise de hiperamoniemia e é continuado até que a
crise passe.

A dose diaria inicial de Carbaglu deve ser de 100 mg por quilograma de peso corporal, embora possa
ser administrada uma dose maxima de 250 mg/kg, se necessario. A dose deve ser ajustada de modo a
assegurar a manutencao de niveis normais de amoniaco no sangue. Os comprimidos devem ser
dispersos (misturados) numa pequena quantidade de dgua antes de serem administrados ao doente.
Os comprimidos podem ser facilmente divididos em duas partes iguais.

Como funciona o Carbaglu?

Quando o amoniaco se acumula no sangue, torna-se téxico para o corpo, em especial para o cérebro.
O Carbaglu tem uma estrutura muito similar a do N-acetilglutamato, que activa uma enzima que
elimina o amoniaco. Em consequéncia, o Carbaglu contribui para eliminar o amoniaco e reduz os niveis
de amoniaco no sangue, diminuindo, deste modo, a toxicidade.

Como foi estudado o Carbaglu?

O Carbaglu foi estudado em 20 doentes, 12 dos quais sofriam da deficiéncia de NAGS e foram tratados
durante uma média de 3 anos. Os restantes oito doentes foram tratados contra a hiperamoniemia com
outra causa. A empresa apresentou também informacdes publicadas sobre mais quatro doentes
tratados com a substancia activa do Carbaglu.

O Carbaglu foi igualmente estudado em 57 doentes (cerca de dois tergcos dos quais eram recém-
nascidos) com aciduria isovalérica, aciddria metilmaldnica e aciddria propiénica, que foram tratados
com o Carbaglu durantes as crises de hiperamoniemia.

Em todos os estudos, o principal pardmetro de eficacia foi a alteracdo dos niveis de amoniaco no

sangue.

Qual o beneficio demonstrado pelo Carbaglu durante os estudos?

Nos doentes com deficiéncia de NAGS, os niveis de amoniaco voltaram ao normal apds o tratamento
com o Carbaglu. Foi possivel manter estaveis os doentes a tomar o Carbaglu sem grandes restricfes
dietéticas e sem necessitarem de tomar outros medicamentos.

Nos doentes com aciduria isovalérica, aciddria metilmaldnica e aciddria propiénica, o Carbaglu induziu

ainda uma diminuicdo dos niveis de amoniaco no sangue, apds uma média de 5,5 dias de tratamento.

Qual é o risco associado ao Carbaglu?

O efeito secundario mais frequente associado ao Carbaglu (observado em 1 a 10 em cada 100 doentes)
€ 0 aumento da sudacgéo. Para a lista completa dos efeitos secundarios comunicados relativamente ao
Carbaglu, consulte o Folheto Informativo.
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O Carbaglu nao deve ser administrado a pessoas que possam ser hipersensiveis (alérgicas) ao acido
carglimico ou a qualquer outro componente do medicamento. A utilizacdo do Carbaglu é contra-
indicada em mulheres que estejam a amamentar.

Por que foi aprovado o Carbaglu?

O CHMP concluiu que o Carbaglu foi eficaz na redu¢cdo do amoniaco do sangue para niveis normais e
concluiu que os beneficios do Carbaglu séo superiores aos seus riscos. O Comité recomendou a
concessdo de uma autorizagao de introducdo no mercado para o Carbaglu.

Outras informacgoes sobre o Carbaglu:

Em 24 de janeiro de 2003, a Comissao Europeia concedeu a Orphan Europe uma Autorizacao de
Introducdo no Mercado, valida para toda a Unido Europeia, para o medicamento Carbaglu. A
Autorizagéo de Introducdo no Mercado é valida por um periodo de tempo ilimitado.

O resumo do parecer emitido pelo Comité dos Medicamentos Orfdos para o Carbaglu pode ser
consultado no sitio Web da Agéncia: ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease
designations (Deficiéncia de NAGS: 18 de Outubro de 2000; aciddria isovalérica: 7 de Novembro de
2008; aciduria metilmaldnica: 7 de Novembro de 2008; aciduria propidnica: 7 de Novembro de 2008).

O EPAR completo sobre o Carbaglu pode ser consultado no sitio Web da Agéncia em:
ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Para mais

informacgdes sobre o tratamento com o Carbaglu, leia o Folheto Informativo (também parte do EPAR)
ou contacte o seu médico ou farmacéutico.

Este resumo foi actualizado pela Gltima vez em 05-2011.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000005.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000475.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000474.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000467.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/medicines/000461/human_med_000685.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d125&jsenabled=true

