PRILOHA |

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



1. NAZEV PRIPRAVKU

Opfolda 65 mg tvrdé tobolky

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jedna tvrda tobolka obsahuje 65 mg miglustatu.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3.  LEKOVA FORMA

Tvrda tobolka

Tvrdé tobolka velikosti 2 (6,35 x 18,0 mm) s Sedym nepruhlednym vi¢kem a bilym neprihlednym
télem s Cernym potiskem ,,AT2221* na téle, obsahujici bily az tém¢eft bily prasek.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

Piipravek Opfolda (miglustat) je stabilizator enzymu cipaglukosidazy alfa pouzivany pii dlouhodobé
enzymové substituéni 1é¢bé cipaglukosidazou alfa u dospélych s pozdni formou Pompeho nemoci
(deficitem kyselé a-glukosidazy [GAA]).

4.2 Davkovani a zpisob podani

Lécba ma probihat pod dohledem 1ékaie, ktery ma zkuSenosti s 1é¢bou pacientt s Pompeho nemoci
nebo jinymi dédicnymi metabolickymi nebo nervosvalovymi onemocnénimi.

Miglustat 65 mg tvrdé tobolky se musi pouZivat v kombinaci s cipaglukosidazou alfa. Pied uzitim
miglustatu je tieba si ptecist souhrn udaji o ptipravku pro cipaglukosidazu alfa.

Déavkovani

Doporuéena davka je uréena k peroralnimu uzivani jednou za dva tydny u dospélych osob od 18 let a
je zalozena na télesné hmotnosti:

e U pacienti s télesnou hmotnosti > 50 kg je doporu¢ena davka 260 mg (4 tobolky o sile 65 mg).
e U pacienti s t€lesnou hmotnosti > 40 kg az < 50 kg je doporucena davka 195 mg (3 tobolky o sile
65 mg).

Miglustat 65 mg tvrdé tobolky se ma uzit pfiblizné 1 hodinu, nikoli v§ak vice nez 3 hodiny, pted
zahajenim infuze cipaglukosidazy alfa.
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* Miglustat 65 mg tvrdé tobolky je tfeba uzit piiblizné 1 hodinu, nikoli v8ak vice nez 3 hodiny, pfed zahajenim infuze
cipaglukosidazy alfa.

Odpovéd pacienta na 1é¢bu musi byt rutinn€ posuzovana na zakladé komplexniho hodnoceni vSech
klinickych projevii onemocnéni. V pfipadé nedostateéné odpovédi nebo netolerovatelnych
bezpec¢nostnich rizik je tieba zvazit vysazeni kombinované 1é¢by miglustatem 65 mg tvrdé tobolky
a cipaglukosidazou alfa. Oba 1éCivé ptipravky se musi podavat dale, nebo oba musi byt vysazeny.

Vynechana davka

Pokud dojde k vynechani davky miglustatu, 1é¢ba ma prob&hnout co nejdiive. Pokud pacient miglustat
neuzije, nezahajujte infuzi cipaglukosidazy alfa. Infuze cipaglukosidazy alfa mtize zac¢it 1 hodinu po
uziti miglustatu.

Zvlastni populace

Porucha funkce ledvin a jater

Bezpecénost a G¢innost 1é¢by miglustatem v kombinaci s cipaglukosidazou alfa nebyla hodnocena

U pacientt s poruchou funkce ledvin a/nebo jater. Pii podavani jednou za dva tydny se neocekéva, ze
zvys$ena plazmaticka expozice miglustatu v disledku stiedné t&€zké nebo tézké poruchy funkce ledvin
nebo jater vyznamné ovlivni expozice cipaglukosidaze alfa, a nepfedpoklada se, ze by klinicky
vyznamnym zpusobem ovlivnila u¢innost a bezpecnost cipaglukosidazy alfa. U pacientii s poruchou
funkce ledvin nebo jater neni nutna uprava davkovani.

Starsi pacienti

Zkusenosti s uzivanim miglustatu v kombinaci s 1é¢bou cipaglukosiddzou alfa u pacienti starSich
65 let jsou omezené. U starSich pacientti neni nutna Gprava davkovani.

Pediatricka populace

Bezpecnost a ucinnost 1é¢by miglustatem v kombinaci s cipaglukosidazou alfa u pediatrickych
pacientti mladsich 18 let nebyla dosud stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje.

Zpusob podani
Miglustat je uréen k peroralnimu podani.

Miglustat tvrda tobolka ma krimpovany spoj zabrafiujici otevieni obalu tobolky, ktera se ma polykat v
celku a uzivéa se nalaéno.



Pacienti maji byt nala¢no 2 hodiny pfed a 2 hodiny po uziti miglustatu 65 mg tvrdé tobolky (viz

bod 5.2). Béhem této 4hodinové doby la¢néni 1ze pit vodu, odtuénéné (odstiedéné) kravské mléko

a ¢aj nebo kavu bez smetany, cukrti nebo sladidel. Pacient mize pokraovat v bézné konzumaci jidla a
piti 2 hodiny po uziti miglustatu.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na 1é¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
Kontraindikace pro cipaglukosidazu alfa.

4.4  Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Pfi uzivani miglustatu v kombinaci s cipaglukosidazou alfa se mohou vyskytnout nezadouci G¢inky
(viz bod 4.8).

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce
Nebyly provedeny zadné studie interakci v souvislosti s uzivanim miglustatu.

Interakce s potravinami

Je znamo, ze miglustat ptimo ovliviiuje enzymatickou funkci hlavnich disacharidaz ve stfevnim
epitelu. Konkrétné miglustat inhibuje disacharidazy s alfa-glykosidovymi vazbami, véetné sacharazy,
maltazy a isomaltazy. Sila potencialnich interakci se mtize okamzité projevit zménénou aktivitou
sachardzy, maltdzy a isomaltdzy v travicim traktu, coz vede k porucham traveni, osmotickému
pfestupu vody, zvysené fermentaci a produkci drazdivych metabolitli. Pacienti maji byt nalacno

2 hodiny pted a 2 hodiny po uziti miglustatu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni

Antikoncepce u Zen

Zeny ve fertilnim véku musi pouzivat spolehlivou antikoncepci béhem 1é¢by miglustatem v kombinaci
s cipaglukosidazou alfa a po dobu 4 tydnt po ukonéeni 1é¢by (viz bod 5.3). Lécivy piipravek se
nedoporucuje u Zen v plodném véku, které nepouzivaji spolehlivou antikoncepci.

Te&hotenstvi

Klinické tidaje o podavani miglustatu v kombinaci s cipaglukosidazou alfa téhotnym Zenam nejsou
k dispozici. Miglustat prostupuje placentou. Studie na zvitatech se samotnym miglustatem

a s cipaglukosidazou alfa v kombinaci s miglustatem prokazaly reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3).
Podavani miglustatu v kombinaci cipaglukosidazou alfa se v téhotenstvi nedoporucuje.

Kojeni

Neni znamo, zda se miglustat a cipaglukosidaza alfa vylucuji do lidského matetského mléka (viz

bod 5.3). Dostupné farmakodynamické/toxikologické Udaje u zvifat prokazaly vylu¢ovani miglustatu
a cipaglukosidazy alfa do mléka. Riziko pro kojené novorozence /déti nelze vyloucit. Na zakladé
posouzeni prospésnosti kojeni pro dité a prospésnosti 1é¢by pro matku je nutno rozhodnout, zda
prerusit kojeni nebo ukon¢it/pferusit podavani miglustatu v kombinaci s cipaglucosidazou alfa.

Fertilita

Nejsou k dispozici zadné klinické idaje o u¢inku 1é¢by miglustatem v kombinaci s cipaglukosiddzou
na fertilitu. Pfedklinické udaje u potkanti prokazaly, Ze miglustat nepfiznivé ovliviiuje parametry
spermii (motilitu a morfologii), ¢imz snizuje plodnost (viz bod 5.3). U 7 zdravych dospélych muzi,
ktefi uzivali miglustat v davce 100 mg peroralné dvakrat denné po dobu 6 tydnt, viak nebyly
pozorovany zadné G¢inky na koncentraci, motilitu nebo morfologii spermii.



4.7  Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Miglustat nema zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpeénostniho profilu

Nejcastéji hlasenym nezadoucim uéinkem piipisovanym pouze miglustatu 65 mg byla zacpa (1,3 %).

Tabulkovy seznam nezadoucich uéinku

K posouzeni nezadoucich ucinki byly pouzity informace od subjekti 1é¢enych miglustatem v
kombinaci s cipaglukosidazou alfa ze souhrnné bezpe¢nostni analyzy ze 3 klinickych hodnoceni.
Celkova primérna doba trvani expozice byla 17,2 mésice.

Nezadouci ucinky z klinickych hodnoceni jsou uvedeny podle tfid organovych systémi MedDRA

v tabulce 1.

Odpovidajici kategorie frekvence jsou definovany nasledovné: velmi Casté (= 1/10), casté (= 1/100 az
< 1/10), méné ¢asté (> 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000), velmi vzéacné

(< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udaji nelze uréit).

Tabulka 1: Souhrn nezadoucich u¢inka z klinickych hodnoceni u subjekti 1é¢enych miglustatem

Trida organovych systému Frekvence Nezadouci ucinek (preferovany termin)
(SOC)
Poruchy imunitniho systému Mén¢ Casté Hypersenzitivita
Poruchy nervového systému Velmi ¢asté Bolest hlavy
Casté Tremor, dysgeuzie
Méné Gasté Porucha rovnovahy, migréna*
Srde¢ni poruchy Casté Tachykardie®
Cévni poruchy Méné Casté Hypotenze, bledost
Respiracni, hrudni a Casté Dyspnoe
mediastinalni poruchy Méng Gasté Astma
Gastrointestinalni poruchy Casté Pritjem, nauzea, bolest bficha®, flatulence,
biisni distenze, zvraceni, zacpa'
Mén¢ Gasté Biisni diskomfort', spasmus jicnu, bolest
v Ustech
Poruchy kiize a podkozni tkang | Casté Koptivka®, vyrazka?, pruritus, hyperhidréza
Mén¢ Casté Kozni diskolorace
Poruchy svalové a kosterni Casté Svalové spazmy, myalgie, svalova slabost
soustavy a pojivové tkané Méng¢ Casté Artralgie, bolest v boku, svalova Gnava,
muskuloskeletalni ztuhlost
Celkové poruchy a reakce v Casté Unava, pyrexie, tiesavka
misté aplikace Méng Casté Astenie, bolest obli¢eje, pocit nervozity",
nekardidlni bolest na hrudi, periferni otok
VySetteni Casté Zvyseny krevni tlak®
Méng¢ cCasté Snizeny pocet lymfocyti, snizeny pocet
trombocyti'

+ Hlaseno pouze u miglustatu.

! Bolest biicha, bolest horni poloviny bficha a bolest dolni poloviny bficha jsou seskupeny pod pojmem bolest bficha.
2 Vyrazka a erytematdzni vyrazka jsou seskupeny pod pojmem vyrazka.

3 Kopfivka, koptivkovy vysev a mechanicka kopfivka jsou seskupeny pod pojem kopfivka.

4 Migréna a migréna s aurou jsou seskupeny pod pojem migréna.

5 Hypertenze a zvyseny krevni tlak jsou seskupeny pod pojem zvyseny krevni tlak.

& Tachykardie a sinusova tachykardie jsou seskupeny pod pojem tachykardie.
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HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru ptinosu a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ucinky prostiednictvim narodniho systému hlaSeni nezadoucich
ucinkt uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

Ptiznaky

U pacientt s virem lidské imunodeficience (HIV) uZivajicich miglustat v davce 800 mg/den nebo
vy$8i byla pozorovana leukopenie, granulocytopenie, neutropenie, zavrat’ a parestezie.

Lécba

V ptipadé predavkovani ma byt okamzité poskytnuta podpiirna 1ékaiska péce. Je tfeba sledovat
kompletni krevni obraz, zda nedochazi ke sniZzeni poctu bilych krvinek.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamickeé vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: travici trakt a metabolismus, jina 1é¢iva; travici trakt a metabolismus,
rizna 1é¢iva. ATC kod: A16AX06

Mechanismus u¢inku

Miglustat je farmakokineticky stabilizator enzymu cipaglukosidazy alfa.

Miglustat se selektivné vaze na cipaglukosidazu alfa v krvi béhem infuze, ¢imz stabilizuje konformaci
cipaglukosidazy alfa a minimalizuje ztratu aktivity enzymu v krevnim ob&hu. Tato selektivni vazba
mezi cipaglukosidazou alfa a miglustatem je pfechodna, pfi¢emz k disociaci dochazi v lysozomech.
Samotny miglustat nemé zadny €¢inek na snizeni hladiny glykogenu.

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti predlozit vysledky studii
s piipravkem Opfolda u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace k 1é¢bé glykogendzy typu Il
(Pompeho nemoc) (informace o pouziti u pediatrické populace viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Rychlost absorpce (tmax) miglustatu byla piiblizné 2 az 3 hodiny. Pii klinické davce 260 mg dosahl
miglustat v plazmé& Cmax pfiblizné 3 000 ng/ml a AUCo-» ptiblizné 25 000 ng-h/ml.

Vliv jidla
Byl pozorovan vyznamny vliv jidla, ktery vedl ke sniZzeni Cax 0 36 % a opozdéné absorpci pfiblizné
0 2 hodiny (viz bod 4.2).



Metabolismus

Miglustat je z velké ¢asti nemetabolizovany, pfi¢emz < 5 % radioaktivné zna¢ené davky se vyloucilo
jako glukuronidy.

Eliminace

Polocas terminalni eliminace miglustatu byl ptiblizn€ 6 hodin. Peroralni clearance byla pfiblizné
10,5 I/h a distribu¢ni objem v terminalni fazi byl piiblizné 90 I.

Linearita
Miglustat vykazal farmakokinetiku zavislou na davce.

Zvl1astni populace

Pohlavi, starsi osoby a rasaletnicky pivod
Podle sdruzené popula¢ni farmakokinetické analyzy nemélo pohlavi, vék (18 az 74 let) a rasa/etnicky
pavod klinicky vyznamny vliv na expozici miglustatu v kombinaci s cipaglukosidazou alfa.

Porucha funkce jater
Farmakokinetika miglustatu v kombinaci s 1é¢bou cipaglukosidazou alfa nebyla hodnocena u pacientt
s poruchou funkce jater.

Porucha funkce ledvin

AUC, 24n miglustatu se zvysila o 21 %, 32% a 41% u pacientu s lehkou (CLcr (clearance kreatininu)
60 az 89 ml/min, odhadnuto podle Cockcrofta-Gaulta), stiedné t€Zkou (CLcr 30 az 59 ml/min) resp.
tézkou (CLcr 15 az 29 ml/min) poruchou funkce ledvin ve srovnani s pacienty s normalni funkci
ledvin. Vliv kone¢ného stadia onemocnéni ledvin na farmakokinetiku miglustatu neni znam.

5.3 Predklinické idaje vztahujici se k bezpecnosti

Neklinické udaje ziskané na zakladé konvenénich farmakologickych studii bezpe¢nosti, toxicity
po jednordzovém a po opakovaném podavani, genotoxicity a mutagenity neodhalily zadné zvlastni
riziko pro ¢loveka.

PiileZitostné se objevily karcinomy tlustého stfeva u mysi po peroralni 1é¢bé miglustatem v davkach
210, 420 a 840/500 mg/kg/den podavanych po dobu 2 let. Tyto davky odpovidaji 8, 16

a 33/19nasobku davky 200 mg u lidi podavané tiikrat denné. Neni znama relevance téchto nalezi pro
osoby uzivajici miglustat v podstatné nizsich hodnocenych davkach 195 az 260 mg jednou za dva
tydny u Pompeho nemoci.

Infertilita

Ve studiich na zvifatech nebyl pozorovan zadny G¢inek miglustatu v kombinaci s cipaglukosidazou
alfa na spermatogenezi; U potkantl 1écenych miglustatem v kombinaci s cipaglukosidazou alfa vSak
byl pozorovan pokles motility spermii, ktery ziejmée souvisi s miglustatem.

U potkanti miglustat podavany peroralné v davkach 60 mg/kg/den a vyssich vedl k atrofii/degeneraci
semenotvornych kanalki a varlat. Pokles spermatogeneze se zménénou morfologii a motilitou spermii
a snizena fertilita byly pozorovany u potkand s peroralnim podavanim miglustatu v davce

20 mg/kg/den peroralni zalude¢ni sondou po dobu 14 dnti pied pafenim, s nizsi expozici, nez je
terapeuticka systémova expozice u ¢lovéka na zakladé srovnani télesného povrchu (mg/m?). Pokles
spermatogeneze byl u potkanti reverzibilni po 6 tydnech od vysazeni 1écivé latky.



Toxikologie a/nebo farmakologie u zvifat

V segmentu | studie zkoumajici fertilitu a ¢asny embryonalni vyvoj u potkani byla pozorovana
preimplanta¢ni ztrata v ¢asti studie zamétené na samici fertilitu jak u samotného miglustatu

(60 mg/kg), tak u skupiny s kombinovanou 1é¢bou (cipaglukosidaza alfa 400 mg/kg s peroralnim
miglustatem 60 mg/kg) a byla povaZovana za souvisejici s miglustatem.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Obsah tobolky

Ptedbobtnaly $krob (kukufi¢ny)
Magnesium-stearat (E 470b)
Mikrokrystalicka celul6za (E 460i)
Sukraldza (E 955)

Koloidni oxid kiemicity

Qbal tobolky
Zelatina

Oxid titani¢ity (E 171)
Cerny oxid Zelezity (E 172)

Jedly tiskarsky inkoust

Cerny oxid Zelezity (E 172)

Hydroxid draselny (E 525)

Polypropylenglykol (E 1520)

Selak (E 904)

Koncentrovany roztok hydroxidu amonného (E 527)

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.

6.3 Doba pouzitelnosti

3 roky

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

40ml lahvicka z polyethylenu s vysokou hustotou (HDPE) s 33mm bilym polypropylenovym détskym
bezpecnostnim uzavérem se Stitkem. Otvor lahvicky je zapecetén indukéni vlozkou vicka.

Lahvicky obsahujici 4 a 24 tobolek.
Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.
6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.



7.  DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI
Amicus Therapeutics Europe Limited

Block 1, Blanchardstown Corporate Park

Ballycoolin Road

Blanchardstown, Dublin

D15 AKK1, Irsko

E-mail: info@amicusrx.co.uk

8.  REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA
EU/1/23/1737/001

EU/1/23/1737/002

9.  DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 26. ¢ervna 2023

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropskeé
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu.




PRILOHA 11
VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI
PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

PODIylriN KY NEBO OM EZEj\Ji S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
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A.  VYROBCE ODPOVEDNY ZA PROPOUSTENI SARZI

Nézev a adresa vyrobce odpovédného za propousténi Sarzi

Manufacturing Packaging Farmaca (MPF) B.V.

Neptunus 12, Heerenveen, 8448CN, Nizozemsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENI VYDEJE A POUZITI

Vydej 1€¢ivého pripravku je vazan na 1ékaisky predpis s omezenim (viz piiloha I: Souhrn udajt

0 piipravku, bod 4.2).

C. DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE

] Pravidelné aktualizované zpravy o bezpeénosti (PSUR)
Pozadavky pro piedkladani PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek jsou uvedeny v seznamu referencnich
dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢ odst. 7 smérnice 2001/83/ES a jakékoli nésledné
zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1é¢ivé pripravky.
Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1é¢ivy piipravek do 6 mésict
od jeho registrace.
D. PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE
POUZIVANI LECIVEHO PRIPRAVKU
. Plan Fizeni rizik (RMP)
Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné€ popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a ve
veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.
Aktualizovany RMP je tieba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1é¢ivé piipravky,
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v dusledku obdrzeni novych informaci, které

mohou vést k vyznamnym zménadm poméru piinosu a rizik, nebo z divodu dosazeni
vyznaéného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENIi NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

VNEJSI OBAL

|1

NAZEV PRIPRAVKU

Opfolda 65 mg tvrdé tobolky
miglustat

| 2.

OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tvrda tobolka obsahuje 65 mg miglustatu.

| 3.

SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4,

LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Tvrda tobolka

4 tvrdé tobolky
24 tvrdych tobolek

5.  ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

Peroralni podani

6. ZVLASTNI UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

UPOZORNENT: Ptipravek Opfolda pouzivejte pouze s cipaglukosidazou alfa.

8.  POUZITELNOST

EXP

9.  ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE
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11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Amicus Therapeutics Europe Limited
Block 1, Blanchardstown Corporate Park,
Ballycoolin Road, Blanchardstown,
Dublin D15 AKK1, Irsko

12. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CiSLA

EU/1/23/1737/001 4 tvrdé tobolky
EU/1/23/1737/002 24 tvrdych tobolek

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiISMU

opfolda

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNI UDAJE UVADENE NA MALEM VNITRNIM OBALU

OZNACENI NA LAHVICCE

| 1. NAZEV PRIPRAVKU

Opfolda 65 mg tvrdé tobolky
miglustat

| 2. ZPUSOB PODANI

Pied pouzitim si prectéte piibalovou informaci.

Peroralni podani

3.  POUZITELNOST

EXP

4.  CISLO SARZE

Lot

5.  OBSAH UDANY JAKO HMOTNOST, OBJEM NEBO POCET

Jedna tvrdé tobolka obsahuje 65 mg miglustatu.

4 tvrdé tobolky
24 tvrdych tobolek

6. JINE

UPOZORNENT: Ptipravek Opfolda pouzivejte pouze s cipaglukosidazou alfa.

Amicus Therapeutics Europe Limited
Dublin D15 AKK1, Irsko

EU/1/23/1737/001 4 tvrdé tobolky
EU/1/23/1737/002 24 tvrdych tobolek
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

Opfolda 65 mg tvrde tobolky
miglustat

Prectéte si pozorné celou pribalovou informaci diive, neZ za¢nete tento pripravek uzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

e Ponechte si pribalovou informaci pro ptipad, Ze si ji budete potiebovat pifecist znovu.

e Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého 1ékate, 1ékarnika nebo zdravotni sestry.

e Tento ptipravek byl pfedepsan vyhradné Vam. Nedavejte jej Zadné dalsi osob&. Mohl by ji ublizit,
a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

e Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inku, sdélte to svému lékati, 1ékarnikovi nebo
zdravotni sestie. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezaddoucich u¢inkt, které nejsou uvedeny
Vv této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

1. Co je piipravek Opfolda a k ¢emu se pouziva

2. Cemu musite vénovat pozornost, nez zaénete piipravek Opfolda uzivat
3. Jak se pripravek Opfolda uziva

4. Mozné nezédouci ucinky

5. Jak ptipravek Opfolda uchovavat

6. Obsah baleni a dalsi informace

1. Co je pripravek Opfolda a k ¢emu se pouZiva

Co je pripravek Opfolda
Ptipravek Opfolda je 1éCivy piipravek, ktery se pouziva k 1é¢bé pozdni formy Pompeho nemoci u
dospélych. Tento ptipravek obsahuje 1é¢ivou latku ,,miglustat®.

K ¢emu se pouZiva

Ptipravek Opfolda se pouziva vzdy spole¢né s jinym Ié¢ivym ptipravkem zvanym ,,cipaglukosidaza
alfa®, coz je typ enzymové substitucni terapie (ERT). Je proto velmi dulezité, abyste si precetl(a) i
pribalovou informaci pro cipaglukosidazu alfa.

Mate-li jakékoli otazky tykajici se Vasich lé¢ivych piipravki, zeptejte se svého Iékate nebo 1ékarnika.

Jak pripravek Opfolda ucinkuje
Lidé s Pompeho nemoci maji nizké hladiny enzymu kyselé alfa-glukosidazy (GAA). Tento enzym
pomaha tidit hladiny glykogenu (druhu sacharidu) v téle.

U Pompeho nemoci se ve svalech v téle hromadi vysoké hladiny glykogenu. Brani tak svaliim, jako
jsou svaly, které Vam pomahaji pii chizi, svalim pod plicemi, které Vam pomahaji dychat,
a srdecnimu svalu, aby fungovaly spravné.

Ptipravek Opfolda se béhem lécby vaze na cipaglukosidazu alfa. Diky tomu je tvar cipaglukosidazy
alfa stabilnéjsi, takZe se mlize snadné&ji vstiebavat z krve do svalovych bunék, které jsou postizeny
Pompeho nemoci. V buiikich cipaglukosidaza alfa u¢inkuje jako enzym kysela alfa-glukosidaza, kterd
pomaha rozkladat glykogen a kontrolovat jeho hladiny.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ za¢nete pripravek Opfolda uzivat

Neuzivejte pripravek Opfolda

e jestlize jste alergicky(4) na miglustat nebo na kteroukoli dal$i slozku tohoto pfipravku (uvedenou
v bod¢ 6).

o jestlize jste alergicky(&) na cipaglukosidazu alfa.
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Upozornéni a opatieni
Pred uzitim ptipravku Opfolda se porad’te se svym 1ékarem, 1ékarnikem nebo zdravotni sestrou.

Pozor na zavazné nezaddouci udinky

Ptipravek Opfolda se pouziva spolecné s cipaglukosidazou alfa, typem enzymové substitucni terapie
(ERT), takze si prectéte také ptibalovou informaci pro cipaglukosidazu alfa. Tyto 1€¢ivé piipravky
mohou zptsobit nezadouci ucinky, o kterych musite ihned informovat svého lékare. To zahrnuje
alergické reakce. Znamky alergickych reakci jsou uvedeny v bodé 4, ,,Alergické reakce. Mohou byt
zédvazné a mohou se vyskytnout béhem podavani 1é¢ivého pripravku nebo béhem nasledujicich hodin.

Pokud se u Vas vyskytnou reakce souvisejici s infuzi nebo alergické reakce nebo si myslite, Ze se
u Vas vyskytly, sdélte to ihned 1ékati nebo zdravotni sestie. Pokud jste nékdy mél(a) jakoukoli
takovou reakci v souvislosti s jinou enzymovou substitu¢ni terapii, sdélte to svému 1ékaii nebo
zdravotni sestfe, nez dostanete piipravek Opfolda.

Déti a dospivajici
Tento 1é¢ivy piipravek nema byt podavan pacientim mladsim 18 let. Je to z toho duvodu, Ze Géinky
ptipravku Opfolda v kombinaci s cipaglukosidazou alfa v této vékové skupiné nejsou znamy.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek Opfolda

Informujte svého 1ékatfe nebo zdravotni sestru o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uZzival(a) nebo které mozna budete uzivat. Patii sem i 1éky, které jsou dostupné bez lékarského
predpisu, véetné rostlinnych 1é¢ivych ptipravki.

Téhotenstvi a kojeni
Pokud jste téhotna nebo kojite, domnivate se, Ze miizete byt t€hotna, nebo planujete ot€hotnét, tento
ptipravek neuZivejte, ale ihned se porad’te se svym Iékafem nebo Iékarnikem.

Nejsou k dispozici zadné zkuSenosti s uzivanim ptipravku Opfolda v kombinaci s cipaglukosidazou
alfa béhem tehotenstvi. Lékat s Vami probere rizika a pfinosy uzivani téchto 1é¢ivych piipravku.

e Pokud jste t&hotna, nemate uzivat piipravek Opfolda a ani Vam nema byt podavana
cipaglukosidéaza alfa. Oznamte ihned svému lékafi, pokud otéhotnite, domnivate se, Ze byste
mohla byt t€¢hotna, nebo pokud planujete ot€hotnét. Mohou existovat rizika pro nenarozené ditg.

e Zenam v obdobi kojeni nema byt piipravek Opfolda v kombinaci s cipaglukosidazou alfa
podavan. Bude nutné rozhodnout, zda ukoncite 1é¢bu, nebo ukoncite kojeni.

Antikoncepce a plodnost
Pacientky, které mohou ot¢hotnét, musi pouzivat spolehlivé antikoncepéni metody behem uzivani
téchto 1écivych piipravkil a po dobu jesté 4 tydntli po vysazeni obou lé¢ivych pripravkd.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Ptipravek Opfolda nemé Zadny nebo ma zanedbatelny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje.
Prectéte si také pribalovou informaci pro cipaglukosidazu alfa, protoze mize dojit k ovlivnéni timto
lé¢ivym piipravkem.

3. Jak se pripravek Opfolda uziva

Vzdy uzivejte tento ptipravek presn¢ podle pokynt svého 1ékare. Pokud si nejste jisty(4), porad’te se se
svym lékafem nebo lékarnikem.

Kolik pfipravku Opfolda se uziva

e Tobolky piipravku Opfolda (miglustatu) se musi pouzivat v kombinaci s cipaglukosidazou alfa.
Viz také piibalova informace pro cipaglukosidazu alfa.

19



e Pokud je Vase té€lesna hmotnost 50 kg nebo vice, doporuc¢ena davka jsou 4 tobolky, pfi¢emz jedna
tobolka obsahuje 65 mg miglustatu.
e Pokud je Vase télesna hmotnost mezi 40 kg a 50 kg, doporuc¢ena davka jsou 3 tobolky.

Jak Casto se pripravek Opfolda uziva

e Ptipravek Opfolda a cipaglukosidazu alfa budete dostavat jednou za dva tydny. Oba 1€¢ivé
ptipravky Vam budou podany ve stejny den.

e Uzivejte oba lécivé pripravky presné podle pokynil svého 1ékate, viz obrazek 1. Je to proto, aby
Vase 1écba ucinkovala co nejlépe.

Pripravek Opfolda s jidlem

Ptipravek Opfolda musite uzivat usty nalacno.

e Musite byt nalacno po dobu 2 hodin pfed uzitim a 2 hodin po uZiti tohoto 1é¢ivého piipravku.

e Béhem této 4hodinové doby lacnéni muzete pit vodu, odtuénéné (odstfedéné) kravské mléko, ¢aj
nebo kavu. Nepouzivejte smetanu, plnotuc¢né/polotucné kravské mléko, rostlinna mléka, cukr ani
sladidla. Do ¢aje nebo kavy mutizete pouzit odtuénéné (odstiedéné) kravské mléko.

e Béznad jidla a piti mtzete obnovit za dvé hodiny po uziti pripravku Opfolda.

Obriazek 1. Casova osa davky

Uziti
miglustatu *
® Obvykla doba infuze
_ H 4 hodiny g
Hodiny :
0 1 2 3 4 5 6 7
o o o C o o o ®
: 4 hodiny -
Zahajeni Ukonceni
laénéni laénéni

* Miglustat 65 mg tvrdé tobolky je tieba uzit piiblizné 1 hodinu, nikoli v8ak vice nez 3 hodiny, pted zahajenim infuze
cipaglukosidazy alfa.

Pi'evedeni z jiné enzymové substituc¢ni terapie (ERT)

Pokud jste v soucasné dobé¢ 1écen(a) jinou ERT:

e Lékar Vam fekne, kdy mate ukoncit jinou ERT pted zahajenim 1é¢by ptipravkem Opfolda.
e Informujte svého lékate, az dostanete posledni davku.

JestliZe jste uzil(a) vice pripravku Opfolda, nez jste mél(a)

Ihned informujte svého 1ékare nebo bézte do nemocnice, pokud omylem uzijete vice tobolek, nez kolik
Vam bylo piedepsano. Mize existovat zvysené riziko vyskytu nezadoucich u¢inkt tohoto piipravku
(viz bod 4). Lékai Vam poskytne vhodnou podpiirnou pécéi.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek Opfolda

Pokud vynechate davku pripravku Opfolda, promluvte si se svym lékafem nebo zdravotni sestrou.
Kontaktujte ihned svého 1ékatfe nebo zdravotni sestru pro naplanovani nového terminu k podani
miglustatu v kombinaci s cipaglukosidazou alfa.

Jestlize jste prestal(a) uzivat pripravek Opfolda

Promluvte si se svym lékatem, pokud si pfejete ukoncit 1écbu piipravkem Opfolda. Piiznaky VaSeho
onemocnéni se mohou zhorsit, pokud 1é¢bu ukoncite.
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4. Mozné nezadouci ucinky

Podobné¢ jako vsechny 1éky miize mit i tento piipravek nezadouci ucinky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Ptipravek Opfolda se pouziva s cipaglukosidazou alfa a u kteréhokoli z téchto 1é¢ivych ptipravki se
mohou vyskytnout nezadouci ucinky.

Mohou se vyskytnout nasledujici nezadouci t¢inky:
Alergicke reakce

Alergické reakce mohou zahrnovat ptiznaky, jako je vyrazka kdekoli na téle, oteklé oci, dlouhodobé
potize s dychanim, kasel, otok rtli, jazyka nebo hrdla, svédéni ktize a koptivka.

Pokud se u Vas vyskytnou alergické reakce nebo si myslite, Ze se u Vas vyskytly, sdélte to ihned
1ékarti nebo zdravotni sestie. Pokud jste nékdy mél(a) jakoukoli takovou reakci v minulosti, sdélte to
svému lékafi nebo zdravotni sestfe.

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 z 10 0sob)
e Bolest hlavy

Casté (mohou postihnout az 1 z 10 osob)
e Dusnost

e Nahlé zrudnuti obli¢eje, krku nebo horni ¢asti hrudniku
e Zvyseni krevniho tlaku

e Bolest bficha

e Nadymani

o Vétry

e Ridka stolice

e Problémy s vyprazdiiovanim
e Zvraceni

e Unava

e Pocit na zvraceni

e Horecka

e Velmi svédiva koptivka

e Svédiva vyrazka, ktera nuti ke Skrabani

e Tresavka

e Svalové kieCe, bolest svald, svalova slabost
e Neumyslny tfes jedné nebo vice ¢asti téla

e Zvysené poceni

e Bolest

e Zménéné vnimani chuti

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 ze 100 osob)
Astma

Alergicka reakce

Podrazdény zaludek

Porucha traveni

Bolest nebo podrazdéni hrdla

Bolestivé a neobvyklé stahy hrdla

Pocit neklidu, celkovy pocit malatnosti
Nervozita

Otok rukou, nohou, kotnikd, dolnich koncetin
Neustaly pocit Gnavy

Neobvykla bledost kiize
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Nizky krevni tlak

Snizeny pocet krevnich desti¢ek nebo typu bilych krvinek — zjistény v laboratornich vysetienich
Bolest kloubt

Bolest v mistech mezi kycli a zebry

Svalova Unava

Zvysena ztuhlost svald

Pocit ospalosti

Bolest jedné nebo obou stran hlavy, pulzujici bolest, aura, bolest o¢i, citlivost na svétlo (migréna)
Zmeéna zbarveni kiize

Porucha rovnovahy

HlaSeni nezZadoucich ucinki

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkd, sdélte to svému 1ékafi, Iékarnikovi nebo
zdravotni sestfe. Stejné postupujte v ptipad¢€ jakychkoli nezddoucich Gc¢inkd, které nejsou uvedeny

V této ptibalové informaci. Nezaddouci u¢inky muzete hlasit také pfimo prostfednictvim narodniho
systému hlaSeni nezddoucich ucinki uvedeného v Dodatku V. NahlaSenim neZzadoucich G¢ink miizete
prispét k ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto ptipravku.

5. Jak pripravek Opfolda uchovavat
Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na lahvicce a krabic¢ce za EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento piipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

Nevyhazujte zadné 1é¢ivé ptipravky do odpadnich vod nebo domaciho odpadu. Zeptejte se svého
1ékarnika, jak nalozit s piipravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit zivotni
prostiedi.

6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek Opfolda obsahuje

e Lécivou latkou je miglustat. Jedna tvrda tobolka obsahuje 65 mg miglustatu.
e Dalsimi slozkami jsou:

Obsah tobolky

Piedbobtnaly skrob (kukufi¢ny)
Magnesium-stearat (E 470b)
Mikrokrystalicka celuldza (E 460i)
Sukral6za (E 955)

Koloidni oxid kfemicity

Obal tobolky

Zelatina
Oxid titanicity (E 171)
Cerny oxid zelezity (E 172)
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Jedly tiskarsky inkoust

Cerny oxid zelezity (E 172)

Hydroxid draselny (E 525)

Polypropylenglykol (E 1520)

Koncentrovany roztok hydroxidu amonného (E 527)
Selak (E 904)

Jak pripravek Opfolda vypada a co obsahuje toto baleni

Lahvicky se 4 a 24 tobolkami.
Na trhu nemusi byt vS§echny velikosti baleni.

Tvrda tobolka velikosti 2 s Sedym neprthlednym vickem a bilym neprithlednym télem s cerné
vytisténym "AT2221" na téle obsahujici bily az témér bily prasek.

Drzitel rozhodnuti o registraci

Amicus Therapeutics Europe Limited
Block 1, Blanchardstown Corporate Park
Ballycoolin Road

Blanchardstown, Dublin

D15 AKK1, Irsko

Tel: +353 (0) 1 588 0836

Fax: +353 (0) 1 588 6851

E-mail: info@amicusrx.co.uk

Vyrobce
Manufacturing Packaging Farmaca (MPF) B.V.
Neptunus 12, Heerenveen, 8448CN, Nizozemsko

Dalsi informace o tomto pfipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tél/Tel: (+32) 0800 89172

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Buarapus

Amicus Therapeutics Europe Limited
Ten.: (+359) 00800 111 3214
Nwmeitn: MedInfo@amicusrx.com

Ceska republika

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel.: (+420) 800 142 207

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Danmark

Amicus Therapeutics Europe Limited
TIf.: (+45) 80 253 262

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Deutschland

Amicus Therapeutics GmbH
Tel: (+49) 0800 000 2038
E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Lietuva

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+370) 8800 33167

El. pastas: MedInfo@amicusrx.com

Luxembourg/Luxemburg

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tél/Tel: (+352) 800 27003

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Magyarorszag

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel.: (+36) 06 800 21202

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Malta

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+356) 800 62674

E-mail: MedIinfo@amicusrx.com

Nederland

Amicus Therapeutics BV

Tel: (+31) 0800 022 8399
E-mail: MedInfo@amicusrx.com
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Eesti

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+372) 800 0111 911

E-post: MedInfo@amicusrx.com

E)\ada

Amicus Therapeutics Europe Limited
TnA: (+30) 00800 126 169

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Espaia

Amicus Therapeutics S.L.U.

Tel: (+34) 900 941 616

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

France

Amicus Therapeutics SAS

Tél: (+33) 0 800 906 788

E-mail; MedInfo@amicusrx.com

Hrvatska

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+358) 0800 222 452

E-posta: MedInfo@amicusrx.com

Ireland

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+353) 1800 936 230

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

island

Amicus Therapeutics Europe Limited
Simi: (+354) 800 7634

Netfang: MedInfo@amicusrx.com

Italia

Amicus Therapeutics S.r.1.

Tel: (+39) 800 795 572

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Kvzpog

Amicus Therapeutics Europe Limited
TnA: (+357) 800 97595

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Latvija

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+371) 800 05391

E-pasy: MedInfo@amicusrx.com

Norge

Amicus Therapeutics Europe Limited
TIf: (+47) 800 13837

E-post: MedInfo@amicusrx.com

Osterreich

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+43) 0800 909 639

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Polska

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel.: (+48) 0080 012 15475

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Portugal

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+351) 800 812 531

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Romania

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel.: (+40) 0808 034 288

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Slovenija

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel.: (+386) 0800 81794

E-posta: MedInfo@amicusrx.com

Slovenska republika

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+421) 0800 002 437

E-mail: MedInfo@amicusrx.com

Suomi/Finland

Amicus Therapeutics Europe Limited
Puh/Tel: (+358) 0800 917 780
Séhkdposti/e-mail: MedInfo@amicusrx.com

Sverige

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tfn: (+46) 020 795 493

E-post: MedInfo@amicusrx.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Amicus Therapeutics, UK Limited
Tel: (+44) 08 0823 46864

E-mail;: MedInfo@amicusrx.com

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana
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DalSi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém piipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé piipravky http://www.ema.europa.eu. Na té€chto strankach naleznete téz odkazy na
dalsi webové stranky tykajici se vzacnych onemocnéni a jejich 1écby.
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