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Til underretning for Folketingets Europaudvalg vedlzgges Indenrigs- og
Sundhedsministeriets notat samt grundnotat om forslag til kommissions-
beslutning om @ndring af markedsforingstilladelse for legemidlet "Carbaglu -
carbaminsyre".

Medlemslandenes stillingtagen skal vere formanden for forskriftskomiteen i
hznde senest den 19. januar 2003.
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Notat til Folketingets Europaudvalg om forslag til
kommissionsbeslutning om a&ndring af markeds-
foringstilladelse for la=gemidlet "Carbaglu -
carbaminsyre".

Ovennaevnte forslag er beskrevet i vedlagte grundnotat.

Forslaget behandles i skriftlig procedure, og Kommissionen har oplyst, at
medlemsstaternes stillingtagen skal veere formanden for forskriftskomitéen i
hande senest den 19. januar 2003.

Carbaglu skal anvendes til behandling af patienter med hyperammonami
(forhejet niveau af ammonium i blodet) grundet mangel af enzymet N-
acetylglutamatsyntase. N-acetylglutamatsyntasemangel er en sjeelden
medfodt arvelig stofskiftesygdom.

Behandlingen med Carbaglu sigter efter at saenke ammoniumsniveauet i
blodet. Foruden diaetetisk restriktion af protein har det ikke tidligere veeret
muligt at behandle for sygdommen.

Carbaglu ma kun udleveres efter recept.

Det er Leegemiddelstyrelsens vurdering, at det pageaeldende laegemiddel
fuldt ud lever op til de krav, der stilles til lazgemidlers effekt, sikkerhed og
kvalitet. Det er Laegemiddelstyrelsens opfattelse, at markedsforingen af det

pageeldende laegemiddel vil indebaere behandlingsmaessige fordele.

Regeringen kan pa den baggrund stotte Kommissionens forslag.
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Grundnotat til Folketingets Europaudvalg om kommissi-
onsbeslutning om udstedelse af markedsferingstilladelse
for lzzgemidlet “Carbaglu - carbaminsyre”.

1. Indledning

Kommissionens forslag (EU/1/02/246/001-002 (EMEA/H/C/461)) til den
ovenfor navnte beslutning er fremsendt til medlemsstaterne den 19. de-

cember 2002.

Forslaget har som retsgrundlag artikel 10, stk. 2, i Radets forordning
2309/93 om fastlaeggelse af feellesskabsprocedurer for godkendelse og
overvagning af human- og veterinaermedicinske laegemidler og om opret-
telse af et europaeisk agentur for laegemiddelvurdering.

Forslaget behandles i skriftlig procedure, og Kommissionen har oplyst, at
medlemsstaternes stillingtagen til forslaget skal veere formanden for for-
skriftskomitéen i haende senest den 19. januar 2003.

Efter forordning 2309/93 skal en ansegning om udstedelse af markedsfo-
ringstilladelse til laegemidler, der fremstilles efter bioteknologiske metoder
samt til produktions- og veekstfremmende veterinzere leegemidier fglge en
central godkendelsesprocedure. Virksomhederne kan endvidere anmode
om anvendelse af den centrale procedure for andre innovative laesgemidlers
vedkommende.

Ansggninger, der behandles efter den centrale procedure, indsendes til Det
Europzeiske Agentur for leegemiddelvurdering. Agenturets 2 ekspertudvalg
CPMP (Committee for Proprietary Medicinal Products) og CVMP (Commit-
tee for Veterinary Medicinal Products), hvortil hvert medlemsland har udpe-
get 2 medlemmer, afgiver udtalelse om ansggninger om henholdsvis hu-
mane lzegemidler og veterinzere leegemidler. P4 grundlag af det relevante
udvalgs udtalelse treeffer Kommissionen beslutning om godkendelse eller
naegtelse at godkendelse af udstedelse af en markedsforingstilladelse.

Kommissionens beslutning treeffes efter forvaltningsproceduren i Det Sta-
ende Udvalg for Humanmedicinske Laegemidler. Hvis der er kvalificeret
flertal for forslaget, vedtager Kommissionen forslaget. Opnés der ikke kvali-
ficeret flertal, foreleegger Kommissionen forslaget for Radet, der treeffer
afgorelse med kvalificeret flertal. Radet kan forkaste forslaget ved simpelt
flertal.
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Har Radet ikke inden for en frist pA 3 maneder truffet nogen afgorelse, ved-
tager Kommissionen forslaget.

2. Forslagets formal og indhold

Vedtagelse af kommissionens forslag til beslutning indebaerer, at der af
Kommissionen kan udstedes en markedsforingstilladelse til laagemidlet til
sjaeldne sygdomme Carbaglu-carbaminsyre, som giver adgang til at mar-
kedsfore lsegemidlet i samtlige 15 medlemslande.

Kort beskrivelse af laegemidiet

Carbaglu skal anvendes til behandiing af patienter med hyperammonaemi
(forhojet niveau af ammonium i blodet) grundet mangel af enzymet N-
acetylglutamatsyntase. N-acetylglutamatsyntasemangel er en sjelden
medfadt arvelig stofskiftesygdom (hyppighed 0.125 per 1 million individer).

Manglen af N-acetylglutamatsyntase bevirker hyperammonaemi som med-
forer neurologiske og mave-tarmmeessige symptomer hos patienterne.
Sygdommens sveerhedsgrad afhaenger af, hvor udpreeget enzymmanglien
er. | over halvdelen af tilfeeldene manifesterer sygdommen sig hos nyfadte
ved kramper og koma indenfor den forste leveuge, fulgt af ded. Lidelsen
kan ogsa manifestere sig senere i livet ved mindre udpreeget enzymmangel
med variable, akutte eller kroniske mave-tarmmaessige, neurologiske eller
psykiatriske symptomer.

Behandlingen med Carbaglu sigter efter at seenke ammoniumsniveauet.
Carbaminsyre er beslagtet med N-acetylglutamat og har vist sig at kunne
aktivere leverens carbamoylfosfatsyntetase.

Hidtil fandtes der, udover digetetisk restriktion af protein, ingen behandling
af sygdommen.

Carbaglu indgives dagligt som tablet(ter). Folgende bivirkninger blev rap-
porteret blandt de 20 patienter som er blevet behandlet: aget sveden hos 2

patienter og ogede leverenzymer hos 1 patient.

Carbaglu mé kun udleveres pa recept.
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3. Naerheds- og proportionalitetsprincippet

Der er tale om en gennemforelsesforanstaltning for en allerede vedtagen
retsakt.

4. Udtalelser
Europaparlamentet skal ikke udtale sig om forslaget.

5. Forslagets konsekvenser for Danmark
N-acetylglutamatsyntasemangel er en yderst sjeelden sygdom, og uden
behandling er den dedelig i over halvdelen af tilfzeldene hos spaedborn.
Udover digetetisk proteinrestriktion fandtes der hidtil ingen behandling.

I den sammenhaeng udger forslaget en bedring af sundhedsbeskyttelsen.

Det er Laegemiddelstyrelsens vurdering, at det pageeldende laegemiddel
fuldt ud lever op til de krav, der stilles til laegemidlers effekt, sikkerhed og
kvalitet. Det er Laegemiddelstyrelsens opfattelse, at markedsferingen af det
pagaeldende laegemiddel kan indebzere behandlingsmaessige fordele.

Forslaget vil ikke have statsfinansielle konsekvenser.

Da man endnu ikke kender den pris, som Carbaglu vil blive solgt til, kan
man ikke praecist udtale sig om forslagets gkonomiske konsekvenser for
amtskommunerne.

En vedtagelse af Kommissionens forslag vil ikke kraeve lovgivning, men
indebzerer pligt for administrationen til at anerkende den pageseldende be-
slutning som bindende for Danmark.

6. Horing

Ansggninger om markedsferingstilladelser til laagemidler foreligger Laege-
middelstyrelsen ikke for andre myndigheder eller organisationer, da disse
sager med ledsagende dokumentationsmateriale indeholder oplysninger
om forretningshemmeligheder af sensitiv karakter.

7. Tidligere forelaeggelse for Folketingets Europaudvalg

Forslaget har ikke tidligere vaeret forelagt Folketingets Europaudvalg.






