EUROPEAN MEDICINES AGENCY

SCIENCE MEDICINES HEALTH

EMA/763262/2010
EMEA/H/C/000640

Resumo do EPAR destinado ao publico

Naglazyme
galsulfase

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

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¢cbes de utilizacdo do Naglazyme.

O que é o Naglazyme?

O Naglazyme é uma solucédo para perfusdo (administragdo gota-a-gota numa veia) que contém a
substancia activa galsulfase (1 mg/ml).

Para que é utilizado o Naglazyme?

O Naglazyme é utilizado para o tratamento de doentes com mucopolissacaridose VI (MPS VI ou
sindrome de Maroteaux-Lamy). Esta doenca é causada pela falta de uma enzima denominada n-

acetilgalactosamina-4-sulfatase, necessaria a degradacao de substancias no organismo conhecidas
como glicosaminoglicanos (GAG). Quando a enzima néo esta presente, os GAG ndo podem ser
degradados e acumulam-se nas células. Isto causa os sinais da doencga, sendo os mais evidentes
tronco curto, cabeca grande e dificuldades de movimentacado. A doenca é habitualmente diagnosticada
em criangas de um 1 a 5 anos de idade.

Dado o numero de doentes afectados por esta doencga ser reduzido, esta doenca é considerada “rara”,
pelo que o Naglazyme foi designado “medicamento 6rfao” (medicamento utilizado em doencgas raras)
em 14 de Fevereiro de 2001.

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

O tratamento com Naglazyme deve ser acompanhado por um médico com experiéncia no tratamento
de doentes com MPS VI ou doencgas similares. O Naglazyme deve ser administrado em infra-estruturas
que disponham de equipamento de reanimacao em caso de emergéncia médica.

O Naglazyme é administrado na forma de uma perfusédo de 4 horas, uma vez por semana. A dose
recomendada é de 1 mg por quilograma de peso corporal. Antes de cada perfusdo, os doentes devem
receber um anti-histaminico para reduzir o risco de qualquer reaccao alérgica. Os doentes podem
ainda receber um medicamento para prevenir a febre.

Como funciona o Naglazyme?

O Naglazyme € uma terapéutica de substituicdo enzimatica. A terapéutica de substituicdo enzimatica
permite restabelecer o nivel de actividade enzimética do doente. A substancia activa do Naglazyme, a
galsulfase, é uma cépia da enzima humana n-acetilgalactosamina-4-sulfatase. O Naglazyme ajuda a

degradar os GAG, impedindo a sua acumulagéo nas células, o que permite uma melhoria dos sintomas
de MPS VI, incluindo a melhoria da capacidade de movimenta¢do dos doentes.

O Galsulfase é produzido por meio de um método denominado “tecnologia de ADN recombinante”: é
produzida por uma célula que recebeu um gene (ADN) que a torna capaz de produzir a substancia.

Como foi estudado o Naglazyme?

O Naglazyme foi comparado com um placebo (um tratamento simulado) num estudo principal que
incluiu 39 doentes com MPS VI, com idades compreendidas entre os cinco e os 29 anos. O principal
parametro de eficacia foi a distancia que os doentes conseguiam percorrer apos 24 semanas de
tratamento.

Qual o beneficio demonstrado pelo Naglazyme durante os estudos?

O Naglazyme foi mais eficaz do que o placebo. Apés 24 semanas de tratamento, a distancia média que
conseguiam percorrer em 12 minutos aumentou em 109 metros nos doentes tratados com o
Naglazyme e em 18 metros nos doentes que receberam placebo.

Qual é o risco associado ao Naglazyme?

Nos estudos realizados, os efeitos secundarios mais frequentes associados ao Naglazyme (observados
em mais de 1 em cada 10 doentes) foram dores de ouvidos, dispneia (dificuldade em respirar), dores
abdominais (dores de barriga) e dor generalizada Os doentes poem também registar reaccdes a
perfusdo (tais como febre, arrepios, erup¢ado cutdnea e urticaria). Para a lista completa dos efeitos
secundarios comunicados relativamente ao Naglazyme, consulte o Folheto Informativo.

O Naglazyme nédo deve ser utilizado em pessoas que possam ser hipersensiveis (alérgicas) a galsulfase
ou a qualquer outro componente do medicamento.

Por que foi aprovado o Naglazyme?

O CHMP concluiu que os beneficios do Naglazyme sdo superiores aos seus riscos e recomendou a
concessdo de uma autorizacao de introdu¢do no mercado para o medicamento.

Naglazyme
EMA/763262/2010 Pagina/3



O Comité fez notar que, embora os doentes com menos de cinco anos ndo tenham sido incluidos no
estudo principal relativo ao Naglazyme, é importante que sejam tratados se sofrerem de uma forma
grave de MPS VI.

O Naglazyme foi autorizado em “Circunstancias Excepcionais”. Isto significa que, tratando-se de uma
doenca rara, ndo foi possivel obter informacdes completas sobre o Naglazyme. A Agéncia Europeia de

Medicamentos (EMA) procedera, anualmente, a analise das novas informacgdes eventualmente
disponiveis e, se for caso disso, a actualizagdo do presente resumo.

Que informacao ainda se aguarda sobre o Naglazyme?

A empresa que fabrica o Naglazyme estéa a realizar estudos para avaliar a seguranca e a eficacia do
Naglazyme a longo prazo em mulheres gravidas ou a amamentar e em criangas com menos de cinco
anos, para monitorizar se os doentes desenvolvem anticorpos (proteinas que sdo produzidas pelo
organismo em resposta ao Naglazyme que podem afectar a resposta ao tratamento), bem como para
analisar os efeitos secundarios do medicamento. A empresa esta igualmente a realizar estudos para
determinar a dose mais adequada que deve ser administrada aos doentes numa base regular e de
longo prazo.

Outras informacoes sobre o Naglazyme

Em 24 de Janeiro de 2006, a Comissao Europeia concedeu a BioMarin Europe Limited uma Autorizagdo
de Introducdo no Mercado, valida para toda a Unido Europeia, para o medicamento Naglazyme. A
Autorizagéo de Introducdo no Mercado é valida por um periodo de tempo ilimitado.

O resumo do parecer emitido pelo Comité dos Medicamentos Orfios para o Nagalzyme encontra-se
disponivel no sitio Web da Agéncia em ema.europa.eu/Find medicine/Human medicines/Rare disease
designation.

O EPAR completo sobre o Naglazyme pode ser consultado no sitio web da EMA em ema.europa.eu/Find
medicine/Human medicines/European Public Assessment Reports. Para mais informacdes sobre o

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

Este resumo foi actualizado pela udltima vez em 12-2010.
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http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/medicines/human/orphans/2009/11/human_orphan_000060.jsp&murl=menus/medicines/medicines.jsp&mid=WC0b01ac058001d12b
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