BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

Opfolda 65 mg hérda kapslar

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
En hard kapsel innehaller 65 mg miglustat.

For fullstindig forteckning 6ver hjélpadmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Hérd kapsel

Hard kapsel storlek 2 (6,35 x 18,0 mm) med gra ogenomskinlig 6verdel och vit ogenomskinlig
underdel med ”AT2221” tryckt i svart pa underdelen, innehéllande vitt till benvitt pulver.

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Opfolda (miglustat) dr en enzymstabilisator av cipaglukosidas alfa, som dr en enzymerséttningsterapi
for langvarigt bruk hos vuxna med sent debuterande Pompes sjukdom (brist pa surt a-glukosidas
[GAA)).

4.2 Dosering och administreringssitt

Behandlingen ska dvervakas av ldkare med erfarenhet av behandling av patienter med Pompes
sjukdom eller andra drftliga metabola eller neuromuskuléra sjukdomar.

Miglustat 65 mg hérda kapslar maste anvéndas tillsammans med cipaglukosidas alfa. Produktresumén
for cipaglukosidas alfa ska konsulteras innan behandling med miglustat paborjas.

Dosering

Rekommenderad dos ska tas peroralt varannan vecka hos vuxna i dldern 18 &r och dldre och baseras pa
kroppsvikt:

e For patienter som véger > 50 kg ér den rekommenderade dosen 260 mg (4 kapslar om 65 mg).

e For patienter som véger > 40 kg till < 50 kg dr den rekommenderade dosen 195 mg (3 kapslar om
65 mg).

Miglustat 65 mg hérda kapslar ska tas cirka 1 timme, men inte mer &n 3 timmar, innan infusionen med
cipaglukosidas alfa paborjas.



Figur 1. Tidslinje for dos

Ta Starta Avsluta
miglustat cipaglukosidas alfa® cipaglukosidas alfa
O Typisk infusionstid
\ [ ] ; [ ]
= 4 timmar :
Timmar i :
0 1 2 3 4 5 & 1
® @ 4 timmar @
Bérja Sluta
fasta fasta

* Miglustat 65 mg harda kapslar ska tas cirka 1 timme, men inte mer dn 3 timmar, innan infusionen med cipaglukosidas alfa
paborjas.

Patientens svar pa behandlingen ska rutinméssigt utvirderas baserat pa en omfattande utvérdering av
alla kliniska manifestationer av sjukdomen. Vid otillrdckligt svar eller intolerabla sékerhetsrisker ska
utsittning av behandling med miglustat 65 mg hérda kapslar i kombination med cipaglukosidas alfa
Overvigas. Bada ldkemedlen ska antingen fortsétta anvindas eller sittas ut.

Missad dos

Om miglustatdosen missas ska behandling ske sé& snart som mdjligt. Om dosen inte tas ska infusionen
med cipaglukosidas alfa inte pabdrjas. Cipaglukosidas alfa-infusionen kan starta 1 timme efter att
miglustat tagits.

Sérskilda populationer

Nedsatt njur- och leverfunktion

Sédkerhet och effekt for behandling med miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa har inte
utvirderats hos patienter med nedsatt njur- och/eller leverfunktion. Vid administrering varannan vecka
forvéntas inte 6kad exponering av miglustat i plasma till foljd av mattligt eller svart nedsatt njur- eller
leverfunktion mérkbart paverka cipaglukosidas alfa-exponeringen och forvéntas inte paverka effekten
och sikerheten av cipaglukosidas alfa pa ett kliniskt betydelsefullt sétt. Ingen dosjustering krévs hos
patienter med nedsatt njurfunktion eller leverfunktion.

Aldre
Det finns begrinsad erfarenhet av anvindning av miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa hos
patienter i aldern Sver 65 ar. Ingen dosjustering dr nédvéndig hos dldre patienter.

Pediatrisk population

Siakerhet och effekt for behandling med miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa hos barn i
aldern under 18 &r har d4nnu inte faststéllts. Inga data finns tillgéngliga.

Administreringssétt
Miglustat &r avsett for ska sviljas.

Miglustat hard kapsel har en krymphylsa for att forhindra att kapselskalen 6ppnas. Kapseln ska sviljas
hel och tas pé fastande mage.



Patienterna ska fasta i 2 timmar fore och i 2 timmar efter att de tagit miglustat 65 mg héarda kapslar (se
avsnitt 5.2). Under denna fyra timmar ldnga fasteperiod kan vatten, fettfri komjolk och te eller kaffe
utan griadde, socker eller s6tningsmedel konsumeras. Patienten kan ateruppta normalt intag av mat och
dryck 2 timmar efter att ha tagit miglustat.

4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjilpimne som anges i avsnitt 6.1.
Kontraindikation for cipaglukosidas alfa.

4.4 Varningar och forsiktighet

Biverkningar kan forekomma vid anvéndning av miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa (se
avsnitt 4.8).

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och 6vriga interaktioner
Inga interaktionsstudier har utforts avseende anvéndning av miglustat.

Interaktion med mat

Miglustat ar kint for att ha en direkt effekt pa enzymfunktionen hos viktiga disackaridaser i
tarmepitelet. Specifikt himmar miglustat disackaridaser med alfa-glykosidbindningar, inklusive
sukras, maltas och isomaltas. Styrkan hos potentiella interaktioner kan omedelbart stora
matsmaéltningsaktiviteten for sackaros, maltos och isomaltos, vilket leder till matsméltningsstorning,
osmotiskt inflode av vatten, 6kad fermentering och produktion av irriterande metaboliter. Patienterna
ska fasta 1 2 timmar fore och i 2 timmar efter att de tagit miglustat.

4.6  Fertilitet, graviditet och amning

Preventivmedel for kvinnor

Tillforlitliga preventivmetoder maste anvéndas av fertila kvinnor under behandling med miglustat i
kombination med cipaglukosidas alfa och i 4 veckor efter avslutad behandling (se avsnitt 5.3).
Likemedlet rekommenderas inte till fertila kvinnor som inte anvénder en tillforlitlig preventivmetod.

Graviditet

Det finns inga kliniska data fr&n anvéindningen av miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa
hos gravida kvinnor. Miglustat passerar moderkakan. Djurstudier med miglustat ensamt samt i
kombination med cipaglukosidas alfa har visat reproduktionstoxikologiska effekter (se avsnitt 5.3).
Behandling med miglustat kombinerat med cipaglukosidas alfa rekommenderas inte under graviditet.

Amning

Det dr oként om miglustat och cipaglukosidas alfa utsondras i brostm;jolk (se avsnitt 5.3). Tillgdngliga
farmakodynamiska/toxikologiska djurdata har visat att miglustat och cipaglukosidas alfa utsondras i
mjolk. En risk for det nyfodda barnet/spadbarnet kan inte uteslutas. Ett beslut méste fattas om man ska
avbryta amningen eller avbryta/avsta fran behandling med miglustat i kombination med
cipaglukosidas alfa efter att man tagit hdnsyn till fordelen med amning for barnet och fordelen med
behandling for kvinnan.

Fertilitet
Det finns inga kliniska data om effekterna av behandling med miglustat i kombination med

cipaglukosidas alfa pa fertiliteten. Prekliniska data fran réttor har visat att miglustat paverkar
spermaparametrar negativt (rérlighet och morfologi) och ddrmed minskar fertiliteten (se avsnitt 5.3).



Inga effekter pé spermiekoncentration, rorlighet eller morfologi sdgs dock hos 7 friska vuxna mén som
fick miglustat 100 mg peroralt tva génger dagligen i 6 veckor.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner
Miglustat har ingen eller forsumbar effekt pd formagan att framfora fordon och anvdnda maskiner.
4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sidkerhetsprofilen

Den vanligaste rapporterade biverkningen som endast kan tillskrivas miglustat 65 mg var forstoppning
(1,3 %).

Lista 1 tabellform 6ver biverkningar

Bedomningen av biverkningar baserades pa information fran patienter som behandlades med miglustat

i kombination med cipaglukosidas alfa fran den sammanslagna sékerhetsanalysen av de tre kliniska
studierna. Den totala genomsnittliga exponeringstiden var 17,2 manader.

Biverkningar fran de kliniska studierna anges enligt MedDRA:s klassificering av organsystem i
tabell 1. De motsvarande frekvenskategorierna definieras enligt féljande: mycket vanliga (>1/10),
vanliga (>1/100, <1/10), mindre vanliga (=1/1 000, <1/100) séllsynta (=1/10 000, <1/1 000), mycket
sillsynta (<1/10 000), och ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fran tillgingliga data).

Tabell 1: Sammanfattning av biverkningar frin kliniska studier med patienter behandlade med

miglustat
Organsystemklass Frekvens Biverkning (foredragen term)
Immunsystemet Mindre vanliga | Overkinslighet
Centrala och perifera Mycket vanliga | Huvudvérk
nervsystemet Vanliga Tremor, dysgeusi

Mindre vanliga | Balansstdrning, migrin*

Hjartat Vanliga Takykardi®
Blodkarl Mindre vanliga | Hypotoni, blekhet
Andningsvégar, brostkorg och | Vanliga Dyspné
mediastinum Mindre vanliga | Astma
Magtarmkanalen Vanliga Diarré, illamaende, buksmarta', flatulens,

utspind buk, krikningar, forstoppning’

Mindre vanliga

Obehag i buken®, kramp i matstrupen, smérta i
munnen

bindvav

Hud och subkutan vévnad Vanliga Urtikaria®, utslag?, klada, hyperhidros
Mindre vanliga | Hudmissfargning
Muskuloskeletala systemet och | Vanliga Muskelspasmer, myalgi, muskelsvaghet

Mindre vanliga

Artralgi, flanksmairta, muskeltrotthet,
muskuloskeletal stelhet

Allméinna symtom och/eller
symtom vid
administreringsstéllet

Vanliga

Trotthet, feber, frossa

Mindre vanliga

Asteni, ansiktssmirta, nervositet’, icke-kardiell
brostsmarta, perifer svullnad

Undersokningar

Vanliga

Forhojt blodtryck®

Mindre vanliga

Minskat antal lymfocyter, minskat antal
trombocyter’

+ Rapporterat endast med miglustat.

! Buksmiirta, smirta i dvre delen av buken och smirta i nedre delen av buken ingdr i begreppet buksmirta.
2 Utslag och erytematdsa utslag ingér i begreppet utslag.

3 Urtikaria, urtikariautslag och mekanisk urtikaria ingér i begreppet urtikaria.




4 Migrin och migrin med aura ingdr i begreppet migrén.
3 Hypertoni och forhéjt blodtryck ingr i begreppet forhéjt blodtryck.
6 Takykardi och sinustakykardi ingér i begreppet takykardi.

Rapportering av misstdnkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstinkta biverkningar efter att likemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka lakemedlets nytta-riskférhallande. Hilso- och sjukvérdspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering

Symtom

Leukopeni, granulocytopeni, neutropeni, yrsel och parestesi har observerats hos patienter med humant
immunbristvirus (HIV) som f&r miglustat i en dos pa 800 mg/dag eller hogre.

Hantering

I hdndelse av 6verdosering ska understddjande medicinsk vard ges omedelbart. Fullstindig blodstatus
ska kontrolleras med avseende pa minskat antal vita blodkroppar.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga medel fér matsmiltning och imnesomsittning, ATC-kod:
A16AX06

Verkningsmekanism

Miglustat dr en farmakokinetisk enzymstabiliserare av cipaglukosidas alfa.

Miglustat binder selektivt till cipaglukosidas alfa i blodet under infusion. Dérigenom stabiliseras
konformationen av cipaglukosidas alfa och forlusten av enzymaktivitet minimeras medan det ar kvar i
cirkulationen. Denna selektiva bindning mellan cipaglukosidas alfa och miglustat dr 6vergadende med
disassociation som forekommer i lysosomen. Enbart miglustat har ingen effekt pa glykogenreduktion.

Pediatrisk population

Europeiska ldkemedelsmyndigheten har senarelagt kravet att skicka in studieresultat for Opfolda for
en eller flera grupper av den pediatriska populationen for behandling av glykogeninlagringssjukdom
typ II (Pompes sjukdom) (information om pediatrisk anvdndning finns i avsnitt 4.2).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Absorptionshastigheten (tmax) for miglustat var cirka 2 till 3 timmar. Vid den kliniska dosen, 260 mg,
uppnéadde plasmamilustat ett Cmax pé cirka 3 000 ng/ml och ett AUCo-- pa cirka 25 000 ng h/ml.

Effekter av foda
En signifikant effekt av foda observerades och resulterade i en minskning av Cpax med 36 % och
fordr6jd absorption med cirka 2 timmar (se avsnitt 4.2).



Metabolism

Miglustat &r i stort sett ometaboliserat med < 5 % av en radiomérkt dos som aterfanns som
glukuronider.

Eliminering

Den terminala elimineringshalveringstiden var cirka 6 timmar for miglustat. Oral clearance var cirka
10,5 1/h och distributionsvolymen i den terminala fasen var cirka 90 1.

Linjéritet/icke-linjédritet

Miglustat uppvisade dosproportionell kinetik.

Sérskilda populationer

Kon, dldre och ras/etnicitet

Baserat pa en farmakokinetisk analys av en poolad population, hade kon, alder (18 till 74 &r) och
ras/etnicitet ingen kliniskt betydelsefull effekt pa exponeringen for miglustat i kombination med
cipaglukosidas alfa.

Nedsatt leverfunktion
Farmakokinetik for miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa-behandling har inte utvarderats
hos patienter med nedsatt leverfunktion.

Nedsatt njurfunktion

AUCy.24n for miglustat 6kade med 21 %, 32 % och 41 % hos patienter med lindrigt (kreatininclearance
[CLer] 60 till 89 ml/minut, uppskattat med Cockcroft-Gault), mattligt (CLcr 30 till 59 ml/minut),
respektive svart (CLcr 15 till 29 ml/minut) nedsatt njurfunktion, jamfort med patienter med normal
njurfunktion. Effekten av njursjukdom i slutstadiet pa farmakokinetiken for miglustat &r okénd.

5.3 Prekliniska sikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende sidkerhetsfarmakologi, toxicitet vid engédngsdoser och upprepade doser,
gentoxicitet och mutagenicitet visade inte nagra sérskilda risker for mianniska.

Karcinom i tjocktarmen hos mdoss férekom ibland efter oral behandling med miglustat vid 210, 420
och 840/500 mg/kg/dag under en period pa 2 ar. Dessa doser motsvarar 8, 16 och 33/19 génger en
human dos pa 200 mg tre ganger dagligen. Relevansen av dessa fynd for manniskor som tar miglustat
dr okdnd vid de avsevirt lagre studerade doserna pa 195 till 260 mg varannan vecka for Pompes
sjukdom.

Infertilitet

Ingen effekt av miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa-behandling pa spermatogenes sags i
djurstudier. Hos rattor som behandlades med miglustat i kombination med cipaglukosidas alfa
observerades dock en minskning i spermiernas rorlighet, vilket verkade vara forknippat med miglustat.

Hos rattor resulterade miglustat administrerat oralt vid doser pa 60 mg/kg/dag och hogre i
atrofi/degeneration av sddesledare och testiklar. Minskad spermatogenes med fordndrad
spermiemorfologi och -rorlighet samt minskad fertilitet observerades hos rattor som oralt doserades
med miglustat 20 mg/kg/dag genom oral sondmatning 14 dagar fore parning med doser vid
exponeringar som var ligre dn den terapeutiska systemiska exponeringen hos méinniska, baserat pa
jamforelser av kroppsyta (mg/m?). Minskad spermatogenes var reversibel hos réttor 6 veckor efter
utsittning av den aktiva substansen.



Djurtoxikologi och/eller farmakologi

I en segment I-studie av fertilitet och tidig embryonal utveckling hos rattor observerades
preimplantationsforlust hos den kvinnliga fertilitetskomponenten i studien béde i gruppen som fick
enbart miglustat (60 mg/kg) och gruppen som fick kombinationsbehandling (cipaglukosidas alfa
400 mg/kg med oralt miglustat 60 mg/kg) och ansags vara miglustatrelaterad.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen

Kapselns innehall
Pregelatiniserad stéirkelse (majs)
Magnesiumstearat (E470b)
Mikrokristallin cellulosa (E4601)
Sukralos (E955)

Kolloidal kiseldioxid

Kapselns skal
Gelatin

Titandioxid (E171)
Svart jarnoxid (E172)

Atbart tryckbliick

Svart jarnoxid (E172)

Kaliumhydroxid (E525)
Propylenglykol (E1520)

Schellack (E904)

Koncentrerad ammoniakldsning (E527)

6.2 Inkompatibiliteter

Ej relevant.

6.3 Hallbarhet

3 ar

6.4 Sérskilda forvaringsanvisningar
Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

6.5 Forpackningstyp och innehall

40 ml burk av hogdensitetspolyeten (HDPE) med 33 mm vitt barnskyddande polypropylenlock med
etikett. BurkOppningen &r forseglad med ett induktionsforslutet foliefoder.

Burkar med 4 och 24 kapslar.
Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.
6.6 Sirskilda anvisningar for destruktion

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.



7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Amicus Therapeutics Europe Limited

Block 1, Blanchardstown Corporate Park

Ballycoolin Road

Blanchardstown, Dublin

D15 AKK1, Irland

e-post: info@amicusrx.co.uk

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING
EU/1/23/1737/001

EU/1/23/1737/002

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum f6r det forsta godkdnnandet: 26 juni 2023

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska Likemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.
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TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET
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A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

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

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Likemedel som med begriansningar lamnas ut mot recept (se bilaga I: Produktresumén, avsnitt 4.2).

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING

o Periodiska sikerhetsrapporter

Kraven for att l1dimna in periodiska sékerhetsrapporter for detta liakemedel anges i den forteckning
over referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG
och eventuella uppdateringar och som offentliggjorts pd webbportalen for europeiska lakemedel.

Innehavaren av godkénnandet for forsiljning ska ldmna in den forsta periodiska sikerhetsrapporten

for detta lakemedel inom 6 manader efter godkannandet.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

] Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkénnandet for forsaljning ska genomfora de erforderliga
farmakovigilansaktiviteter och -atgérder som finns beskrivna i den 6verenskomna
riskhanteringsplanen (Risk Management Plan, RMP) som finns i modul 1.8.2 i godké@nnandet for

forsdljning samt eventuella efterfoljande 6verenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in:
e pébegiran av Europeiska likemedelsmyndigheten,

e nir riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda
till betydande &ndringar i ldkemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.



BILAGA 111

MARKNING OCH BIPACKSEDEL



A. MARKNING



UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Opfolda 65 mg harda kapslar
miglustat

2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

En hard kapsel innehaller 65 mg miglustat.

| 3. FORTECKNING OVER HJIALPAMNEN

| 4.  LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Hard kapsel

4 harda kapslar
24 harda kapslar

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

Ska sviljas

6. SARSKI!JD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rédckhall for barn.

7.  OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

OBSERVERA: Opfolda ska endast anvéndas tillsammans med cipaglukosidas alfa.

8. UTGANGSDATUM

Utg.dat.

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR
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10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

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

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/23/1737/001 4 héarda kapslar
EU/1/23/1737/002 24 harda kapslar

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

opfolda

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR MANSKLIGT
OGA

PC
SN
NN

UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

BURKETIKETT

1. LAKEMEDLETS NAMN

Opfolda 65 mg harda kapslar
miglustat

2. ADMINISTRERINGSSATT




Lis bipacksedeln fore anvéndning.

Ska sviljas

3. UTGANGSDATUM

Utg.dat.

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Sats

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

En hard kapsel innehaller 65 mg miglustat.

4 hérda kapslar
24 harda kapslar

6. OVRIGT

OBSERVERA: Opfolda ska endast anvidndas tillsammans med cipaglukosidas alfa.

Amicus Therapeutics Europe Limited
Dublin D15 AKK1, Irland

EU/1/23/1737/001 4 harda kapslar
EU/1/23/1737/002 24 harda kapslar



B. BIPACKSEDEL



Bipacksedel: Information till patienten

Opfolda 65 mg harda kapslar
miglustat

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta likemedel. Den innehaller

information som ér viktig for dig.

e Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

e Om du har ytterligare fragor vind dig till likare, apotekspersonal eller sjukskdterska.

e Detta ldkemedel har ordinerats enbart at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om de
uppvisar sjukdomstecken som liknar dina.

e Om du fér biverkningar, tala med lidkare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller Aven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om foljande
1. Vad Opfolda &r och vad det anvénds for

2. Vad du behdver veta innan du tar Opfolda

3. Hur du tar Opfolda

4. Eventuella biverkningar

5. Hur Opfolda ska forvaras

6. Forpackningens innehéll och vriga upplysningar

1. Vad Opfolda ir och vad det anvinds for

Vad Opfolda ir
Opfolda ar ett ldkemedel som anvinds i behandlingen av sent debuterad Pompes sjukdom hos vuxna.
Detta likemedel innehéller den aktiva substansen “miglustat”.

Vad det anvénds for

Opfolda anvinds alltid tillsammans med ett annat likemedel som heter “cipaglukosidas alfa”, en typ
av enzymersattningsbehandling. Det ar dérfor mycket viktigt att du dven léser bipacksedeln for
cipaglukosidas alfa.

Om du har négra fragor om dina ldkemedel, fraga ldkare eller apotekspersonal.

Hur Opfolda fungerar
Personer med Pompes sjukdom har laga nivaer av enzymet surt alfa-glukosidas (GAA). Detta enzym
hjélper till att kontrollera méngden glykogen (en typ av kolhydrater) i kroppen.

Vid Pompes sjukdom ansamlas stora mangder glykogen i kroppens muskler. Detta hindrar musklerna,
till exempel musklerna som hjélper dig att ga, musklerna under lungorna som hjélper dig att andas och
hjértmuskeln, fran att fungera ordentligt.

Opfolda binder till cipaglukosidas alfa under behandlingen. Detta ger cipaglukosidas alfa en mer stabil
form, sa att det littare kan tas upp fran blodet av de muskelceller som péaverkas av Pompes sjukdom.
Inne i cellerna fungerar cipaglukosidas alfa som surt alfa-glukosidas och hjélper till att bryta ned
glykogen och hélla médngden glykogen under kontroll.



2. Vad du behover veta innan du tar Opfolda

Anvind inte Opfolda
e om du ar allergisk mot miglustat eller ndgot annat innehéllsdmne i detta ldkemedel (anges i avsnitt
6).

e Om du ir allergisk mot cipaglukosidas alfa.

Varningar och forsiktighet
Tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du tar Opfolda.

Var uppmérksam pd allvarliga biverkningar
Opfolda anvinds tillsammans med cipaglukosidas alfa, en typ av enzymerséttningsbehandling, sa du

bor dven ldsa bipacksedeln for cipaglukosidas alfa. Dessa ldkemedel kan orsaka biverkningar som du
genast maste berétta for din ldkare om. Detta inkluderar allergiska reaktioner. Tecken pé allergiska
reaktioner anges i avsnitt 4 under ”Allergiska reaktioner”. Dessa kan vara allvarliga och kan intriffa
medan du far ldkemedlet eller under timmarna dérefter.

Tala omedelbart om for en ldkare eller sjukskodterska om du far infusionsrelaterade eller allergiska
reaktioner eller tror att du far det. Om du nidgon gang har fatt ndgon saddan reaktion med en annan
enzymersittningsbehandling ska du informera din lékare eller sjukskdterska innan du anvénder
Opfolda.

Barn och ungdomar
Detta likemedel ska inte ges till patienter som ar under 18 ar. Detta beror pa att effekterna av Opfolda
tillsammans med cipaglukosidas alfa inte 4r kénda for denna aldersgrupp.

Andra liikkemedel och Opfolda

Tala om for ldkare eller sjukskdterska om du anvénder, nyligen har anvént eller kan tdnkas anvénda
andra ldkemedel. Detta omfattar dven receptfria lakemedel och (traditionella) véaxtbaserade lakemedel
och naturldkemedel.

Graviditet och amning
Om du ér gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, rddfraga ldkare
eller apotekspersonal innan du anvinder detta lakemedel.

Det finns ingen erfarenhet av anvindning av Opfolda i kombination med cipaglukosidas alfa under
graviditet. Din liakare kommer att diskutera riskerna och férdelarna med att ta dessa likemedel med
dig.

e Du ska inte ta Opfolda eller fa cipaglukosidas alfa om du ar gravid. Se till att du omedelbart talar
om for din likare om du blir gravid, tror att du kan vara gravid eller om du planerar att bli gravid.
Det kan finnas risker for det ofodda barnet.

e Opfolda i kombination med cipaglukosidas alfa ska inte ges till kvinnor som ammar. Ett beslut
maste fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta/avsta fran behandlingen.

Preventivimedel och fertilitet
Fertila kvinnliga patienter méste anvinda tillforlitliga preventivmedel under tiden som ldkemedlen
anvands och 1 4 veckor efter att de har slutat ta bada lakemedlen.

Korformaga och anviindning av maskiner
Opfolda har ingen eller forsumbar effekt pa forméagan att framfora fordon och anvinda maskiner. Du
bor ocksa ldsa bipacksedeln for cipaglukosidas alfa, eftersom detta ldkemedel kan paverka formagan.



3. Hur du tar Opfolda

Ta alltid detta lakemedel enligt ldkarens anvisningar. Radfraga ldkare eller apotekspersonal om du &r
oséker pé hur lakemedlet ska anvéndas.

Hur mycket Opfolda du ska ta

Opfolda (miglustat) kapslar maste anvéndas tillsammans med cipaglukosidas alfa. Se dven
bipacksedeln for cipaglukosidas alfa.

Om du viger 50 kg eller mer &r den rekommenderade dosen 4 kapslar innehallande vardera 65 mg
miglustat.

Om du viger mellan 40 kg och 50 kg &r den rekommenderade dosen 3 kapslar.

Hur ofta du ska ta Opfolda

Du kommer att f& Opfolda och cipaglukosidas alfa en gdng varannan vecka. Bada anvinds samma
dag.

Ta alltid bada lakemedlen exakt enligt ldkarens anvisningar, se figur 1. Detta &r for att din
behandling ska fungera sa bra som mojligt.

Opfolda med mat
Du maéste ta Opfolda via munnen pé fastande mage.

Fasta i 2 timmar fore och 2 timmar efter att du tagit detta likemedel.

. Under denna fyra timmar langa fasteperiod kan vatten, fettfri (skummad) komjolk och te eller
kaffe utan gradde, socker eller sétningsmedel konsumeras.

Du kan dricka fettfri komjolk med ditt te eller kaffe.

Tva timmar efter att du har tagit Opfolda kan du &ta och dricka som vanligt igen.

Figur 1. Tidslinje for dos

Ta Starta Avsluta
miglustat cipaglukosidas alfa® cipaglukosidas alfa
(@ Typisk infusionstid
Nt [ ] . L ]
&) 4 timmar :
Timmar
0 1 2 3 4 5 & 1
) 4 timmar v
Borja Sluta
fasta fasta

* Miglustat 65 mg harda kapslar ska tas cirka 1 timme, men inte mer dn 3 timmar, innan infusionen med cipaglukosidas alfa

paborjas.

Byte frin en annan enzymersittningsbehandling
Om du for ndrvarande behandlas med en annan enzymersittningsbehandling géller foljande:

Din ldkare kommer att tala om for dig nir du ska sluta med den andra
enzymersittningsbehandlingen innan du borjar med Opfolda.
Tala om for din ldkare nér du tog din sista dos.
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Om du har anviint for stor mingd Opfolda

Tala omedelbart om for din ldkare eller uppsdk sjukhus om du av misstag tar fler kapslar &n du
ordinerats. Du kan 16pa 6kad risk att f& biverkningar av detta likemedel (se avsnitt 4). Din ldkare
kommer att ge dig ldmplig understodjande vérd.

Om du har glomt att ta Opfolda

Om du missar en dos av Opfolda, tala med ldkare eller sjukskoterska. Kontakta din ldkare eller
sjukskoterska omedelbart for att boka om behandlingen med miglustat i kombination med
cipaglukosidas alfa s& snart som mojligt.

Om du slutar att ta Opfolda

Tala med din ldkare om du vill avbryta behandlingen med Opfolda. Symtomen pé din sjukdom kan
forvirras om du slutar med behandlingen.

4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behdver inte fa
dem.

Opfolda anvinds tillsammans med cipaglukosidas alfa och biverkningar kan forekomma med béada
dessa lakemedel.

Foljande biverkningar kan férekomma:
Allergiska reaktioner

Allergiska reaktioner kan ge symtom som utslag pa olika stéillen pa kroppen, svullna 6gon, langvariga
andningssvérigheter, hosta, svullnad av léppar, tunga eller svalg, kliande hud och nésselutslag.

Tala omedelbart om for en likare eller sjukskoterska om du fér en allergisk reaktion eller tror att du far
en. Informera din ldkare eller sjukskoterska om du ndgon géng har fatt nagon sddan reaktion.

Mycket vanliga (kan forekomma hos fler 4n 1 av 10 personer)
e Huvudvirk

Vanliga (kan féorekomma hos upp till 1 av 10 personer)
Andndd (dyspné)

Plotslig rodnad i ansikte, hals eller 6vre delen av brostkorgen
Okat blodtryck

Magsmairta

Uppsviilldhet

Gaser i magen

Diarré

Problem med att tomma tarmen

Krakningar

Trotthet

Illamaende

Feber

Kraftigt kliande nésselutslag (urtikaria)

Kliande utslag, klada (pruritus)

Frossa

Muskelkramper, muskelsmarta, muskelsvaghet
Oftivillig skakning i en eller flera delar av kroppen
Okad svettning

Smarta

Foréndrad smak
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Mindre vanliga (kan férekomma hos upp till 1 av 100 personer)

Astma

Allergiska reaktioner

Obehag i magen

Matsmaéltningsbesvar

Ont i halsen eller irriterat svalg

Smirtsamma och onormala sammandragningar i svalget
Obehagskinslor, kinsla av trotthet i hela kroppen eller fysisk trétthet
Kénsla av nervositet

Svullnad i hinder, fotter, anklar, ben

Konstant trétthetskénsla

Ovanlig blekhet i huden

Lagt blodtryck

Minskat antal blodpléttar eller en typ av vita blodkroppar — visas i tester
Smérta i leder

Smarta i omradet mellan hoften och revbenen

Muskeltrotthet

Okad muskelstelhet

Somnighet

Smarta i ena eller bada sidorna av huvudet, bultande smaérta, aura, 6gonsmarta, ljuskénslighet
(migrén)

Hudmissfargning

e Balansrubbning

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskdterska. Detta géller d&ven
eventuella biverkningar som inte ndmns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om liakemedels sékerhet.

5. Hur Opfolda ska forvaras

Forvara detta lakemedel utom syn- och rackhéll for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pé burken och kartongen efter ” Utg.dat.”. Utgdngsdatumet ar
den sista dagen i angiven ménad.

Inga sérskilda forvaringsanvisningar.

Lakemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar lakemedel som inte langre anvénds. Dessa atgérder &r till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Vad Opfolda innehaller

e Den aktiva substansen &r miglustat. En héard kapsel innehaller 65 mg miglustat.
e Ovriga innehallsimnen r:

Kapselns innehdll
Pregelatiniserad stéirkelse (majs)
Magnesiumstearat (E470b)
Mikrokristallin cellulosa (E4601)
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Sukralos (E955)
Kolloidal kiseldioxid

Kapselns skal
Gelatin

Titandioxid (E171)
Svart jarnoxid (E172)

Atbart tryckbléick

Svart jarnoxid (E172)
Kaliumhydroxid (E525)
Propylenglykol (E1520)

Koncentrerad ammoniakldsning (E527)

Schellack (E904)

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

Burkar med 4 och 24 kapslar.

Eventuellt kommer inte alla forpackningsstorlekar att marknadsforas.

Hard kapsel storlek 2 med gra ogenomskinlig 6verdel och vit ogenomskinlig underdel med ”AT2221”
tryckt i svart pa underdelen, innehéllande vitt till benvitt pulver.

Innehavare av godkiinnande for forséiljning

Amicus Therapeutics Europe Limited

Block 1, Blanchardstown Corporate Park

Ballycoolin Road
Blanchardstown, Dublin
D15 AKKI, Irland

tfn: +353 (0) 1 588 0836
fax: +353 (0) 1 588 6851
e-post: info@amicusrx.co.uk

Tillverkare

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

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsiljning om du vill veta mer om detta

ladkemedel:

Belgié/Belgique/Belgien

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Bbarapus

Amicus Therapeutics Europe Limited
Ten.: (+359) 00800 111 3214

umeitn: MedInfo@amicusrx.com

Ceska republika

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

e-post: 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-post: MedInfo@amicusrx.com

Magyarorszag

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com
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Danmark

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Deutschland

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

Eesti

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

EAlLada

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Espaiia

Amicus Therapeutics S.L.U.
Tel: (+34) 900 941 616

e-post: MedInfo@amicusrx.com

France

Amicus Therapeutics SAS

Tél: (+33) 0 800 906 788

e-post: 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-post: 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-post: MedInfo@amicusrx.com

Kvmpog

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Malta

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Nederland

Amicus Therapeutics BV

Tel: (+31) 0800 022 8399
e-post: 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-post: MedInfo@amicusrx.com

Polska

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Portugal

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

Roménia

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

e-post: 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-post: MedInfo@amicusrx.com

Suomi/Finland

Amicus Therapeutics Europe Limited
Pub/Tel: (+358) 0800 917 780
sdahkoposti/e-post: MedInfo@amicusrx.com

Sverige

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

24



Latvija United Kingdom (Northern Ireland)

Amicus Therapeutics Europe Limited Amicus Therapeutics, UK Limited
Tel: (+371) 800 05391 Tel: (+44) 08 0823 46864
e-pasts: MedInfo@amicusrx.com e-post: MedInfo@amicusrx.com

Denna bipacksedel dndrades senast

Ovriga informationskillor

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska lidkemedelsmyndighetens webbplats

http://www.ema.europa.eu. Dédr finns ocksa lénkar till andra webbplatser rorande séllsynta sjukdomar
och behandlingar.
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