PRILOHA I

SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU
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1. NAZOV LIEKU

Galafold 123 mg tvrdé kapsuly

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE
Kazda kapsula obsahuje migalastatium-chlorid, ¢o zodpoveda 123 mg migalastatu.

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3.  LIEKOVA FORMA

Tvrda kapsula.

Tvrda kapsula velkosti 2 (6,4 x 18,0 mm) s nepriehladnym modrym vrchnakom a nepriehl'adnym bielym
telom, s vytlaenym ¢iernym napisom ,,A1001%, obsahujica biely az svetlohnedy prasok.

4.  KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Galafold je indikovany na dlhodobu lie¢bu dospelych a dospievajucich vo veku 12 rokov a starSich

s potvrdenou diagnézou Fabryho choroby (nedostatok a-galaktozidazy A), ktori maju prislusnia mutaciu
(pozri tabul’ky v Casti 5.1).

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Liecbu lickom Galafold maju zacat’ a sledovat’ odborni lekari so skiisenostami v diagnostike a liecbe
Fabryho choroby. Galafold nie je uréeny na subezné pouZzivanie s enzymovou substitu¢nou liecbou (pozri
Cast’ 4.4).

Davkovanie

Odporacany davkovaci rezim je 123 mg migalastatu (1 kapsula) kazdy druhy deii v rovnakom case.

Vynechana davka

Galafold sa nema uzivat’ dva po sebe nasledujice dni. Ak sa v urcity den davka iplne vynecha, pacient ma
uzit’ vynechant davku lieku Galafold, iba ak vynechanie je v intervale 12 hodin od normalneho ¢asu uzitia
davky. Ak uplynie viac ako 12 hodin, pacient ma pokracovat’ v uzivani lieku Galafold v najbliz§i planovany
den a ¢as uzitia davky v sulade s davkovacim reZimom kazdy druhy den.

Osobitné populacie

Starsi pacienti

Uprava davkovania na zaklade veku nie je potrebné (pozri &ast’ 5.2).
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Porucha funkcie obliciek

Galafold sa neodporuca uzivat’ u pacientov s Fabryho chorobou, ktori majii odhadovanu hodnotu GFR nizsiu
ako 30 ml/min/1,73 m? (pozri ¢ast’ 5.2).

Porucha funkcie pecene

U pacientov s poruchou funkcie pecene nie je potrebna Gprava davkovania lieku Galafold (pozri Cast’ 5.2).

Pediatrickd populdcia

Dospievajuci vo veku > 12 az <18 rokov a vaziaci > 45 kg

123 mg migalastatu (1 kapsula) kazdy druhy deni v rovnakom ¢Case (pozri Cast’ 5.2).
Deti vo veku < 12 rokov

Bezpecnost’ a u¢innost’ liecku Galafold u deti mladsich ako 12 rokov neboli doteraz stanovené. K dispozicii
nie su ziadne udaje.

Sposob podavania

Na peroralne pouzitie.
Expozicia lieku Galafold sa znizuje priblizne o 40 %, ked’ sa liek uziva s jedlom, a 60 % pri uzivani s kavou
(pozri Casti 4.5 a 5.2). Jedlo a kofein sa nemajii konzumovat’ najmenej 2 hodiny pred uzitim a 2 hodiny po

uziti lieku Galafold, aby sa dosiahol minimalne 4-hodinovy stav nalacno (pozri ¢ast’ 4.5).

V 4-hodinovom intervale nala¢no mozno pit’ vodu (Cistu, ochutentl, sladent1), ovocné §tavy bez duziny
a sytené napoje bez kofeinu.

Galafold sa ma uzivat’ kazdy druhy defi v rovnakom ¢ase, aby sa zabezpec€il optimalny prinos pre pacienta.

Kapsuly sa musia prehltnut’ celé. Kapsuly sa nesmu krajat, drvit’ ani Zuvat'.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost na lie¢ivo alebo na ktorikol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

U pacientov, v pripade ktorych sa zacala liecba alebo ktori presli na liecbu migalastatom, sa odporuca
pravidelne sledovat’ funkciu obli¢iek, echokardiografické parametre a biochemické markery (kazdych Sest’
mesiacov). V pripade vyrazného klinického zhorSenia treba zvazit’ d’alsie klinické prehodnotenie alebo
prerusenie liecby liekom Galafold.

Galafold nie je indikovany na pouzitie u pacientov s nepredmetnymi mutaciami (pozri ¢ast’ 5.1).

U pacientov lie¢enych lickom Galafold sa nepozorovalo zniZenie proteinurie.

Galafold sa neodporuca pouzivat’ u pacientov so zavaznou renalnou insuficienciou definovanou ako
odhadnuti hodnota GFR niZ$ia ako 30 ml/min/1,73 m? (pozri ast’ 5.2).

3
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Z obmedzenych udajov vyplyva, Ze suibezné podanie jednorazovej davky migalastatu a infuzie Standardne;j
enzymovej substituénej liecby vedie priblizne az k pdtnasobnému zvyseniu expozicie agalzidaze. V tejto
studii sa tiez zistilo, ze agalzidaza nema ziadny vplyv na farmakokinetiku migalastatu. Galafold nie je uréeny
na subezné pouZzivanie s enzymovou substitu¢nou lieCbou.

Pediatricka populacia

Kapsuly 123 mg migalastatu nie s uréené pre deti (vo veku > 12 rokov) vaziace menej ako 45 kg (pozri Cast’
5.2).

4.5 Liekové a iné interakcie

Na zéaklade in vitro udajov migalastat nie je induktorom CYP1A2, 2B6 alebo 3A4. Okrem toho migalastat
nie je inhibitorom ani substratom CYP1A2, 2A6, 2B6, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 alebo 3A4/5. Migalastat
nie je substratom MDR1 alebo BCRP ani inhibitorom l'udskych efluxovych transportérov BCRP, MDR1
alebo BSEP. Navyse migalastat nie je substratom MATE1, MATE2-K, OAT1, OAT3 alebo OCT2 a nie je
ani inhibitorom l'udskych transportérov spitného vychytavania OATP1B1, OATP1B3, OATI1, OAT3,
OCT1, OCT2, MATEI alebo MATE2-K.

Ucinok inych liekov na migalastat

Subezné podavanie migalastatu s kofeinom znizuje systémovu expoziciu migalastatu (AUC a Crax), €0 moze
znizit ucinnost’ lieku Galafold (pozri ¢ast’ 5.2). Vyhybajte sa sibeznému podavaniu lieku Galafold
s kofeinom minimalne 2 hodiny pred uzitim a 2 hodiny po uziti liecku Galafold (pozri Cast’ 4.2).

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Zeny vo fertilnom veku/antikoncepcia u muzov a Zien

Pouzivanie lieku Galafold u zien, ktoré mézu otehotniet’ a nepouzivajii antikoncepciu, sa neodportca.
Gravidita

K dispozicii su obmedzené udaje o pouzivani lieku Galafold u gravidnych zien. U kralikov sa pozorovala
vyvinova toxicita len pri davkach toxickych pre matku (pozri ¢ast’ 5.3). Galafold sa neodporaca pouzivat
pocas gravidity.

Dojcenie

Nie je zname, ¢i sa Galafold vylucuje do 'udského mlieka. Preukazalo sa vSak, ze migalastat sa vylucuje do
mlieka laktujucich potkanov. Riziko expozicie migalastatu u dojéeného dietata sa preto nemoze vylucit’. Po
zvazeni prinosu dojcenia pre diet’a a prinosu liecby pre matku sa musi prijat’ rozhodnutie o tom, ¢i sa ma
prerusit’ dojCenie alebo liecba lickom Galafold.

Fertilita
Uginky lieku Galafold na 'udsku fertilitu sa neskiimali. Prechodna a tplne reverzibilna neplodnost’
u potkanich samcov suvisela s lieCbou migalastaitom vo vSetkych hodnotenych davkach. Uplna reverzibilita

sa pozorovala po styroch tyzdiioch od vysadenia davok. Podobné zistenia sa zaznamenali predklinicky po
liecbe inymi iminocukrami (pozri Cast’ 5.3). Migalastat neovplyvnil fertilitu u potkanich samic.
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4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje
Galafold nema4 Ziadny alebo ma zanedbatel'ny vplyv na schopnost’ viest' vozidla a obsluhovat’ stroje.
4.8 Neziaduce ucinky

Suhrn bezpe¢nostného profilu

NajcastejSou neziaducou reakciou bola bolest’ hlavy, ktora sa vyskytla priblizne u 10 % pacientov
uzivajucich Galafold.

Tabul’kovy zoznam neziaducich reakcii

Frekvencie st definované ako: vel'mi Casté (> 1/10), ¢asté (= 1/100 az < 1/10), menej Casté (> 1/1 000 az

< 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000), vel'mi zriedkavé (< 1/10 000) a nezname (nemozno ich
odhadntt’ z dostupnych udajov). V ramci kazdej skupiny s danou frekvenciou st neziaduce reakcie zoradené
podla klesajucej frekvencie pre kazdi triedu orgdnovych systémov.

Tabulka 1: NeZiaduce reakcie na liek Galafold

Trieda organovych systémov Frekvencia NezZiaduca reakcia (preferovany
termin)
Psychické poruchy Casté Depresia
Poruchy nervového systému Velmi Casté Bolest’ hlavy
Casté Parestézie, zdvraty, hypestézia
Poruchy ucha a labyrintu Casté Vertigo
Poruchy srdca a srdcovej innosti | Casté Palpitacie
Poruchy dychacej sustavy, Casté Dyspnoe, epistaxa
hrudnika a mediastina
Poruchy gastrointestinalneho Casté Hnacka, nauzea, bolest’ brucha,
traktu zapcha, sucho v ustach, nutkanie na
vyprazdnovanie, dyspepsia
Poruchy koze a podkozného Casté Vyrazka, pruritus
tkaniva Menej Casté Angioedém*
Poruchy kostrovej a svalovej Casté Svalové kice, myalgia, tortikolis,
sustavy a spojivového tkaniva bolesti koncatin
Poruchy oblic¢iek a mocovych Casté Proteintria
ciest
Celkové poruchy a reakcie Casté Unava,bolest’
v mieste podania
Laboratérne a funkéné vysetrenia | Casté Zvysena hladina kreatinfosfokinazy

v krvi, zvySena telesna hmotnost’

* Hlasené z udajov po uvedeni na trh

Dospievajtica populacia

Hodnotenie bezpecnosti u 21 dospievajtcich (vo veku od 12 do < 18 rokov a telesnou hmotnostou > 45 kg)
vychadza z idajov tykajucich sa bezpecnosti za 1 rok ziskanych z nezaslepenej klinickej studie AT1001-020,
v ktorej Gi¢astnici uzivali rovnakt davkovaciu shcému ako dospeli (pozri Cast’ 5.2). Neboli pozorované Ziadne
vekové rozdiely v neziaducich reakciach pri porovnani dospievajucich a dospelych ucastnikov. Na zaklade
tychto udajov sa ocakava, ze frekvencia, typ a zavaznost’ neziaducich reakcii u dospievajucich bude rovnaka
ako u dospelych.
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Hlasenie podozreni na neZiaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoznuje priebezné monitorovanie
pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili akékol'vek
podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

V pripade predavkovania sa odportca vSeobecnd zdravotna starostlivost’. NajCastejSie neziaduce reakcie
hlasené pri uzivani lieku Galafold v davkach do 1 250 mg boli bolest” hlavy a do 2 000 mg zavraty.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Iné lieciva pre traviaci trakt a metabolizmus, rozne lie¢iva traviaceho traktu
a metabolizmu, ATC kod: A16AX14

Fabryho choroba je progresivna porucha lyzozémovej akumulécie viazand na chromozoém X, ktora postihuje
muzov aj zeny. Mutécie v géne GLA zapri¢inené Fabryho chorobou vedu k nedostatku lyzozémového
enzymu o-galaktozidazy A (a-Gal A), ktory je potrebny pre metabolizmus glykosfingolipidového substratu
(napr. GL-3, lyzo-Gbs). Znizena aktivita a-Gal A je preto spojend s progresivnou akumulaciou substratu

v citlivych orgénoch a tkanivach, ¢o vedie k morbidite a mortalite spojenej s Fabryho chorobou.

Mechanizmus uéinku

Ur¢ité mutacie GLA mozu viest’ k vytvaraniu abnormalne zvinutych a nestabilnych mutantnych foriem
a-Gal A. Migalastat je farmakologicky Saperon, ktory je vytvoreny tak, ze sa selektivne a reverzibilne viaze
s vysokou afinitou na aktivne miesta urc¢itych mutantnych foriem a-Gal A, ktorych genotypy sa nazyvaji
prislusné mutacie. Naviazanie migalastatu stabilizuje tieto mutantné formy o-Gal A v endoplazmatickom
retikule a ul'ahc¢uje ich nalezitu migraciu do lyzozémov. Disocidcia migalastatu v lyzozémoch obnovuje
aktivitu a-Gal A, ¢o vedie ku katabolizmu GL-3 a podobnych substratov.

Mutacie GLA prislusné na liecbu liekom Galafold st uvedené d’alej v tabul’ke 2. Mutacie GLA su k dispozicii
aj poskytovatel'om zdravotnej starostlivosti na adrese www.galafoldamenabilitytable.com.

Uvedené zmeny nukleotidov predstavuju potencialne zmeny v sekvencii DNA, ktoré vedu k mutacii
aminokyselin. Mutacia aminokyselin (zmena v sekvencii bielkovin) je pri ur¢ovani vyznamu
najrelevantnejsia. Ak je na rovnakom chromozéme (u muzov aj Zien) pritomna dvojitd mutacia, pacient je
vhodny na lie¢bu, ak je dvojitd mutacia uvedena v tabulke 2 v ramci jednej polozky (napr. D55V/Q57L). Ak
je dvojita mutacia pritomna na réznych chromozémoch (len u Zien), pacientka je vhodna na lieCbu, ak je

v tabul’ke 2 uvedena ktorakol'vek z danych dvoch mutéacii.
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.7C>G c.C7G L3V
c.8T>C c.T8C L3P
c.[11G>T; 620A>C] c.G11T/A620C R4M/Y207S
c.13A>G c.Al13G N5D
c.15C>G c.C15G NSK
c.16C>A c.C16A P6T
c.16C>T c.Cl6T P6S
c.17C>A c.C17A P6Q
c.17C>G c.C17G P6R
c.17C>T c.C17T P6L
c.19G>A c.GI9A E7K
c.20A>T c.A20T E7V
c.21A>T c.A21T E7D
c.22C>A c.C22A L8I
c.23T>A c.T23A L8Q
c.23T>C c.T23C L8P
c.25C>T c.C25T H9Y
c.26A>G c.A26G HO9R
c.26A>T c.A26T HIL
c.27T>A c.T27A H9Q
c.28C>A c.C28A L10M
c.28C>G c.C28G L10V
c.29T>A c.T29A L10Q
c.29T>C c.T29C L10P
c.29T>G c.T29G LIOR
c.31G>A c.G31A G118
c.31G>C c.G31C G11R
c.31G>T c.G31T G11C
c.32G>A c.G32A G11D
c.32G>T c.G32T G111V
c.34T>A c.T34A C12S
c.34T>C c.T34C CI2R
c.34T>G c.T34G C12G
c.35G>A c.G35A C12Y
c.37G>A c.G37A A13T
c.37G>C c.G37C Al13P
c.38C>A c.C38A A13E
c.38C>G c.C38G Al13G
c.40C>G c.C40G L14V
c.40C>T c.C40T L14F
c4IT>A c.T41A L14H
c.43G>A c.G43A Al1S5T
c.44C>G c.C44G Al15G
c.49C>A c.C49A R17S
c.49C>G c.C49G R17G
c.49C>T c.C49T R17C
c.50G>A c.G50A R17H
¢.50G>C c.G50C R17P
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.52T>A c.T52A F18I
¢.53T>G ¢.T53G F18C
¢.54C>G ¢.C54G F18L
¢.58G>C ¢.G38C A20P
¢.59C>A ¢.C59A A20D
¢.59C>G ¢.C59G A20G
Cc.62T>A c.T62A L21H
c.64G>A c.G64A V221
¢.64G>C c.G64C V22L
¢.64G>T ¢.G64T V22F
¢.65T>C ¢.T65C V22A
c.65T>G c.T65G V22G
c.67T>A c.T67A S23T
c.67T>C c.T67C S23P
c.[70T>A; 1255A>G] c¢.T70A/A1255G W24R/N419D
¢.70T>C alebo ¢.70T>A ¢.T70C alebo ¢.T70A W24R
c.70T>G ¢.T70G W24G
¢.71G>C ¢.G71C w248
¢.72G>C alebo ¢.72G>T ¢.G72C alebo ¢.G72T W24C
¢.73G>C ¢.G73C D25H
c.77T>A c.T77A 126N
c.79C>A c.C7T9A P27T
¢.79C>G ¢.C79G P27A
¢.79C>T ¢.C79T P27S
¢.80C>T ¢.C80T P27L
¢.82G>C ¢.G82C G28R
c.82G>T ¢.G82T G28W
c.83G>A c.G83A G28E
¢.85G>C ¢.G85C A29P
c.86C>A c.C86A A29D
¢.86C>G c.C86G A29G
¢.86C>T c.C86T A20V
c.88A>G c.A88G R30G
c.94C>A c.C94A L32M
¢.94C>G ¢.C94G L32V
c.95T>A c.T95A L32Q
¢.95T>C ¢.T95C L32P
c.95T>G ¢.T95G L32R
¢.97G>C ¢.G97C D33H
¢.97G>T ¢.G97T D33Y
c.98A>C c.A98C D33A
¢.98A>G ¢.A98G D33G
c.98A>T c.A98T D33V
¢.99C>G ¢.C99G D33E
¢.100A>C ¢.A100C N34H
¢.100A>G ¢.A100G N34D
c.101A>C c.A101C N34T
c.101A>G c.A101G N34S
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.102T>G alebo ¢.102T>A ¢.T102G alebo ¢. T102A N34K
¢.103G>C alebo ¢c.103G>A ¢.G103C alebo ¢.G103A G35R
c.104G>A c.G104A G35E
¢.104G>C ¢.G104C G35A
¢.104G>T c.G104T G35V
c.106T>A c.T1I06A L36M
¢.106T>G c.T106G L36V
c.107T>C ¢.T107C L36S
c.107T>G c.T107G L36W
¢.108G>C alebo ¢.108G>T ¢.G108C alebo ¢.G108T L36F
c.109G>A c.G109A A37T
¢.109G>T ¢.G109T A37S
c.110C>A c.C110A A37E
¢.110C>G c.C110G A37G
c.110C>T c.C110T A37V
c.112A>G c.Al112G R38G
c.112A>T c.A112T R38W
c.113G>T c.G113T R38M
¢.114G>C c.G114C R38S
c.115A>G c.Al115G T39A
c.115A>T c.A115T T39S
c.116C>A c.C116A T39K
c.116C>G c.C116G T39R
c.116C>T c.Cl16T T39M
c.121A>G c.A121G T41A
c.122C>A c.C122A T41IN
c.122C>G c.C122G T41S
¢.122C>T c.C122T T411
¢.124A>C alebo c.124A>T c.A124C alebo c.A124T M42L
c.124A>G c.A124G M42V
c.125T>A c.T125A M42K
c.125T>C ¢.T125C M42T
c.125T>G c.T125G M42R
¢.126G>A alebo ¢.126G>C alebo | ¢.G126A alebo ¢.G126C alebo M421
c.126G>T c.G126T
¢.128G>C ¢.G128C G43A
c.133C>A c.C133A L45M
¢.133C>G ¢.C133G L45V
c.136C>A c.C136A H46N
c.136C>G c.C136G H46D
c.137A>C c.A137C H46P
¢.138C>G ¢.C138G H46Q
¢.142G>C c.G142C E48Q
c.143A>C c.A143C E48A
c.149T>A c.T149A F50Y
c.151A>G c.A151G MS51V
c.152T>A c.T152A MS5I1K
c.152T>C c.T152C MS5IT
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.152T>G ¢.T152G MS5IR
¢.153G>A alebo ¢.153G>T alebo | ¢.G153A alebo ¢.G153T alebo MS511
¢.153G>C ¢.G153C
c.157A>C c.A157C N53H
c.[157A>C; 158A>T] c.A157C/A158T N53L
c.157A>G c.A157G N53D
c.157A>T c.A157T N53Y
c.158A>C c.A158C N53T
c.158A>G c.A158G N53S
c.158A>T c.A158T N531
¢.159C>G alebo ¢.159C>A ¢.C159G alebo ¢.C159A N53K
¢.160C>G ¢.C160G L54V
¢.[160C>G; 937G>T] ¢.C160G/G937T L54V/D313Y
¢.160C>T ¢.C160T L54F
c.161T>A c.TI61A L54H
c.161T>C c.T161C L54P
c.161T>G c.T161G L54R
¢.163G>C ¢.G163C D55H
c.163G>T c.G163T D55Y
c.164A>C c.A164C D55A
c.164A>G c.A164G D55G
c.164A>T c.A164T D55V
c.[164A>T; 170A>T] c.A164T/A170T D55V/Q57L
c.165C>G ¢.C165G D55E
c.167G>A c.G167A C56Y
c.167G>T c.G167T C56F
c.168C>G c.C168G C56W
c.170A>G c.A170G Q57R
c.170A>T c.A170T Q57L
c.172G>A c.G172A E58K
c.175G>A c.G175A E59K
¢.175G>C ¢.G175C E59Q
c.176 A>C c.A176C E59A
c.176 A>G c.A176G E59G
c.176 A>T c.A176T E59V
¢.177G>C c.G177C E59D
c.178C>A c.C178A P60T
¢.178C>G ¢.C178G P60A
c.178C>T c.C178T P60S
c.179C>A c.C179A P60Q
¢.179C>G ¢.C179G P60R
c.179C>T c.C179T P60L
c.182A>T c.A182T D61V
c.183T>A c.TI83A D61E
c.184 185insTAG c.184 185insTAG S62delinsLA
¢.184T>C ¢.T184C S62P
c.184T>G ¢.T184G S62A
c.185C>A c.CI185A S62Y
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.185C>G c.C185G S62C
c.185C>T c.C185T S62F
c.190A>C c.A190C 164L
¢.190A>G ¢.A190G 164V
c.193A>G c.A193G S65G
c.193A>T c.A193T S65C
c.195T>A c.T195A S65R
c.196G>A c.G196A E66K
c.197A>G c.A197G E66G
c.197A>T c.A197T E66V
¢.198G>C ¢.G198C E66D
c.199A>C c.A199C K67Q
c.199A>G c.A199G K67E
¢.200A>C ¢.A200C K67T
¢.200A>T c.A200T K67M
¢.201G>C ¢.G201C K67N
c.202C>A c.C202A L68I
c.205T>A c.T205A F691
c.206T>A c.T206A F69Y
¢.207C>A alebo ¢.207C>G ¢.C207A alebo ¢.C207G F69L
¢.208A>T c.A208T M70L
c.209T>A c.T209A M70K
¢.209T>G ¢.T209G M70R
¢.210G>C c.G210C M701
c.211G>C c.G211C E71Q
c.212A>C c.A212C E71A
c.212A>G c.A212G E71G
c.212A>T c.A212T E71V
¢.213G>C ¢.G213C E71D
c.214A>G c.A214G M72V
c.214A>T c.A214T MT72L
c.215T>C ¢.T215C M72T
¢.216G>A alebo ¢.216G>T alebo | ¢.G216A alebo ¢.G216T alebo M721
c.216G>C c.G216C
c.217G>A c.G217A A73T
c.217G>T c.G217T A73S
c.218C>T c.C218T A73V
¢.[218C>T; 525C>G] ¢.C218T/C525G A73V/D175E
¢.220G>A ¢.G220A E74K
c.221A>G c.A221G E74G
c.221A>T c.A221T E74V
¢.222G>C c.G222C E74D
¢.223C>T c.C223T L75F
¢.224T>C c.T224C L75P
c.226A>G c.A226G M76V
¢.227T>C ¢.T227C M76T
¢.229G>A c.G229A V771
¢.229G>C ¢.G229C V77L
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

¢.232T>C c.T232C S78P
¢.233C>T c.C233T S78L
c.235G>A c.G235A E79K
¢.235G>C ¢.G235C E79Q
¢.236A>C c.A236C E79A
c.236A>G c.A236G E79G
¢.236A>T c.A236T E79V
c.237A>T c.A237T E79D
c.238G>A c.G238A G80S
¢.238G>T c.G238T G80C
¢.239G>A c.G239A G80D
¢.239G>C ¢.G239C G80A
¢.239G>T c.G239T G880V
¢.242G>T c.G242T WS8I1L
c.244A>G c.A244G K8&2E
c.245A>C c.A245C K82T
c.245A>G c.A245G K82R
c.245A>T c.A245T K82M
¢.246G>C c.G246C K82N
c.247G>A c.G247A D83N
c.248A>C c.A248C D&3A
c.248A>G c.A248G D83G
c.248A>T c.A248T D83V
c.249T>A c.T249A D83E
¢.250G>A c.G250A AB4T
¢.250G>C ¢.G250C A84P
¢.250G>T ¢.G250T A4S
c.251C>A c.C251A AB4E
c.251C>G c.C251G AB4G
c.251C>T c.C251T AB4V
¢.253G>A c.G253A G85S
¢.[253G>A; 254G>A] c.G253A/G254A G85N
c.[253G>A; 254G>T; 255T>G] ¢.G253A/G254T/T255G G85M
¢.253G>C ¢.G253C G85R
¢.253G>T c.G253T G85C
¢.254G>A c.G254A G85D
¢.254G>C c.G254C GS85A
c.257A>T c.A257T Y86F
¢.260A>G c.A260G E87G
¢.261G>C alebo ¢.261G>T ¢.G261C alebo ¢.G261T E87D
c.262T>A c.T262A Y88N
c.262T>C c.T262C Y88H
c.263A>C c.A263C Y88S
¢.263A>G c.A263G Y8&8C
¢.265C>G c.C265G L89V
¢.265C>T c.C265T L89F
c.271A>C c.A271C 191L
c.271A>T c.A271T 191F
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.272T>C ¢.T272C 91T
c.272T>G c.T272G 191S
c.273T>G c.T273G 191M
¢.286A>G c.A286G M96V
c.286 A>T c.A286T M96L
¢.287T>C c.T287C M96T
¢.288G>A alebo ¢.288G>T alebo | ¢.G288A alebo ¢.G288T alebo M961
¢.288G>C ¢.G288C
¢.289G>A c.G289A A97T
¢.289G>C ¢.G289C A97P
¢.289G>T c.G289T A97S
c.290C>A ¢.C290A A97D
¢.290C>T ¢.C290T A97V
c.293C>A c.C293A P98H
¢.293C>G ¢.C293G P98R
¢.293C>T c.C293T P9SL
¢.295C>G ¢.C295G Q99E
¢.296A>C c.A296C Q99P
c.296A>G c.A296G Q99R
¢c.296 A>T c.A296T Q99L
¢.301G>C ¢.G301C DI101H
¢.302A>C ¢.A302C DI101A
¢.302A>G c.A302G D101G
¢.302A>T c.A302T D101V
¢.303T>A ¢.T303A DI101E
c.304T>A c.T304A S102T
¢.304T>C ¢.T304C S102P
¢.304T>G c.T304G S102A
¢.305C>T c.C305T S102L
¢.310G>A ¢.G310A G104S
c.311G>A c.G311A G104D
c.311G>C c.G311C G104A
c.311G>T c.G311T G104V
c.313A>G c.A313G R105G
c.314G>A c.G314A R105K
¢.314G>C ¢.G314C R105T
¢.314G>T c.G314T R1051
c.316C>A c.C316A L1061
c.316C>G c.C316G L106V
¢.316C>T c.C316T L106F
c.317T>A c.T317A L106H
c.317T>C c.T317C L106P
c.319C>A c.C319A Q107K
¢.319C>G ¢.C319G QI07E
¢.320A>G c.A320G QI07R
¢.321G>C ¢.G321C QI107H
¢.322G>A c.G322A A108T
c.323C>A c.C323A A108E
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.323C>T ¢.C323T A108V
¢.325G>A ¢.G325A D109N
¢.325G>C ¢.G325C D109H
¢.325G>T ¢.G325T D109Y
¢.326A>C ¢.A326C DI109A
¢.326A>G ¢.A326G D109G
¢.327C>G ¢.C327G D109E
¢.328C>A c.C328A P110T
¢.334C>G ¢.C334G R112G
¢.335G>A ¢.G335A R112H
¢.335G>T ¢.G335T R112L
c.337T>A c.T337A F1131
¢.337T>C alebo ¢.339T>A alebo | ¢.T337C alebo ¢.T339A alebo F113L
¢.339T>G ¢.T339G
¢.337T>G ¢.T337G F113V
c.338T>A c.T338A F113Y
c.341C>T c.C341T P114L
¢.343C>A c.C343A H115N
¢.343C>G ¢.C343G H115D
¢.346G>C ¢.G346C G116R
¢.350T>C ¢.T350C 1117T
c.351T>G ¢.T351G 1117M
¢.352C>T ¢.C352T R118C
c.361G>A c.G361A Al121T
¢.362C>T c.C362T Al121V
¢.367T>A c.T367A Y123N
¢.367T>G ¢.T367G Y123D
¢.368A>C ¢.A368C Y123S
¢.368A>G ¢.A368G Y123C
c.368A>T c.A368T Y123F
¢.370G>A ¢.G370A V1241
c.371T>G ¢.T371G V124G
c.373C>A c.C373A H125N
¢.373C>G ¢.C373G H125D
¢.373C>T ¢.C373T H125Y
¢.374A>G c.A374G H125R
¢.374A>T c.A374T H125L
¢.376A>G c.A376G S126G
¢.376A>T c.A376T S126C
¢.377G>T ¢.G377T S1261
¢.379A>G ¢.A379G K127E
¢.383G>A ¢.G383A GI28E
¢.383G>C ¢.G383C GI128A
¢.385C>G ¢.C385G L129V
¢.388A>C ¢.A388C K130Q
¢.389A>T c.A389T K130M
¢.390G>C ¢.G390C K130N
¢.391C>G ¢.C391G L131V
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

¢.397A>C c.A397C 1133L
c.397A>G c.A397G 1133V
c.397A>T c.A397T 1133F
¢.398T>C ¢.T398C 1133T
¢.399T>G ¢.T399G 1133M
¢.[399T>G; 434T>C] ¢.T399G/T434C 1133M/F145S
¢.403G>A c.G403A A135T
c.403G>T ¢.G403T A135S
c.404C>A c.C404A A135E
¢.404C>G c.C404G A135G
¢.404C>T c.C404T Al135V
c.406G>A ¢.G406A D136N
c.407A>C c.A407C D136A
c.407A>T c.A407T D136V
¢.408T>A alebo ¢.408T>G ¢.T408A alebo ¢.T408G D136E
c.409G>A c.G409A V1371
¢.409G>C ¢.G409C V137L
c.410T>A c.T410A V137D
c.410T>C c.T410C V137A
c.410T>G ¢.T410G V137G
¢.413G>C c.G413C G138A
c.415A>C c.A415C N139H
c.415A>T c.A415T N139Y
c.416A>G c.A416G N139S
c.416A>T c.A416T N1391
c417T>A c.T417A N139K
c.418A>C c.A418C K140Q
c.418A>G c.A418G K140E
c.419A>C c.A419C K140T
c.419A>G c.A419G K140R
c.419A>T c.A419T K 1401
c.420A>T c.A420T K140N
c.421A>T c.A421T T141S
c.427G>A c.G427A A143T
c.428C>A c.C428A Al143E
¢.428C>G c.C428G A143G
c.428C>T c.C428T Al43V
c.430G>A c.G430A G144S
¢.430G>C ¢.G430C G144R
c.430G>T ¢.G430T G144C
c.431G>A c.G431A G144D
c.431G>C c.G431C Gl144A
c.431G>T c.G431T G144V
¢.433T>G ¢.T433G F145V
c.434T>A c.T434A F145Y
¢.434T>C ¢.T434C F145S
c.434T>G ¢.T434G F145C
c.435C>G c.C435G F145L
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.436C>A c.C436A P146T
c.436C>G c.C436G P146A
c.436C>T c.C436T P146S

c.437C>A c.C437A P146H
c.437C>G c.C437G P146R
c.437C>T c.C437T P146L
¢.440G>C ¢.G440C Gl147A
c.442A>G c.A442G S148G
c.442A>T c.A442T S148C
c.443G>C c.G443C S148T
c.446T>G c.T446G F149C
c.449G>A c.G449A G150E
c.449G>T c.G449T G150V
c451T>G c.T451G Y151D
c.452A>C c.A452C Y1518
c.452A>G c.A452G Y151C
c.454T>A c.T454A Y 152N
c.454T>C c.T454C Y152H
c.454T>G c.T454G Y152D
c.455A>C c.A455C Y1528
c.455A>G c.A455G Y152C
c.455A>T c.A455T Y152F
c.457G>A c.G457A D153N
c.457G>C c.G457C DI153H
c.457G>T c.G457T DI153Y
c.458A>C c.A458C DI53A
c.458A>T c.A458T D153V
¢.465T>A alebo ¢.465T>G ¢.T465A alebo ¢.T465G DI155E
c.466G>A c.G466A Al156T
c.466G>T c.G466T A156S
c.467C>G c.C467G A156G
c.467C>T c.C467T Al56V
c.469C>A c.C469A Q157K
c.469C>G c.C469G QI157E
c.470A>C c.A470C Q157P
c.470A>T c.A470T Q157L
¢.471G>C alebo ¢.471G>T ¢.G471C alebo ¢.G471T QI157H
c.472A>G c.A472G T158A
c.472A>T c.A472T T158S
c.473C>A c.C473A T158N
c.473C>T c.C473T T158I

c.475T>A c.T475A F1591

c.475T>G c.T475G F159V
c.476T>A c.T476A F159Y
c.476T>G c.T476G F159C
c.477T>A c.T477A F159L
c.478G>A c.G478A A160T
c.478G>T c.G478T A160S

16

VV-LAB-003898 - V1.0




Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.479C>A c.C479A A160D
c.479C>G c.C479G A160G
c.479C>T c.C479T Al60V
c.481G>A c.G481A DI16IN
c.481G>C c.G481C D161H
c.481G>T c.G481T D161Y
c.482A>T c.A482T D161V
c.484T>G c.T484G W162G
c.485G>C c.G485C W1628
c.490G>A c.G490A V1641
c.490G>T c.G490T V164L
c.491T>C c.T491C V164A
c.493G>A c.G493A D165N
c.493G>C c.G493C D165H
c.494A>C c.A494C D165A
c.494A>G c.A494G D165G
c.495T>A c.T495A D165E
¢.496 497delinsTC ¢.496 497delinsTC L166S
c.496C>A c.C496A L166M
c.496C>G c.C496G L166V
c.[496C>G; 497T>G] c.C496G/T497G L166G
c.497T>A c.T497A L166Q
c.499C>A c.C499A L1671
¢.499C>G c.C499G L167V
c.505T>A c.T505A F1691
c.505T>G c.T505G F169V
c.506T>A c.T506A F169Y
c.506T>C ¢.T506C F169S
c.506T>G c.T506G F169C
c.507T>A c.T507A F169L
c.511G>A c.G511A G171S
c.512G>C c.G512C G171A
c.512G>T c.G512T G171V
c.517T>C c.T517C Y173H
c.518A>C c.A518C Y1738
c.518A>G c.A518G Y173C
c.518A>T c.A518T Y173F
¢.520T>C ¢.T520C C174R
c.520T>G ¢.T520G C174G
¢.523G>C c.G523C D175H
c.523G>T c.G523T D175Y
c.524A>G c.A524G D175G
c.524A>T c.A524T D175V
¢.525C>G alebo ¢.525C>A ¢.C525@G alebo c.C525A DI175E
c.526A>T c.A526T S176C
c.528T>A c.T528A S176R
c.529T>A c.T529A L177M
c.529T>G c.T529G L177V
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.530T>C ¢.T530C L177S
¢.530T>G ¢.T530G L177W
¢.531G>C ¢.G531C L177F
¢.532G>A c.G532A E178K
¢.532G>C ¢.G532C E178Q
¢.533A>C c.A533C E178A
¢.533A>G ¢.A533G E178G
¢.538T>A ¢.T538A L180M
¢.538T>G ¢.T538G L180V
¢.539T>C ¢.T539C L180S
¢.539T>G ¢.T539G L180W
¢.540G>C alebo ¢.540G>T ¢.G540C alebo ¢.G540T L180F
c.541G>A c.G541A Al181T
c.541G>C c.G541C Al181P
¢.542C>T c.C542T Al181V
¢.544G>T ¢.G544T D182Y
c.545A>C c.A545C D182A
¢.545A>G c.A545G D182G
¢.545A>T c.A545T D182V
c.546T>A c.T546A D182E
¢.548G>A ¢.G548A G183D
¢.548G>C ¢.G548C GI83A
c.550T>A ¢.T550A Y 184N
¢.550T>C ¢.T550C Y184H
c.551A>C c.A551C Y 184S
¢.551A>G c.A551G Y184C
¢.551A>T c.A551T Y 184F
¢.553A>C c.A553C K185Q
¢.553A>G ¢.A553G K185E
¢.554A>C c.A554C K185T
c.554A>T c.A554T K185M
¢.555G>C ¢.G555C K185N
c.556C>A c.C556A H186N
¢.556C>G ¢.C556G H186D
¢.556C>T ¢.C556T H186Y
c.557A>T c.A557T H186L
¢.558C>G ¢.C558G H186Q
¢.559 564dup €.559 564dup p.M187 S188dup
¢.559A>T c.A559T MI187L
¢.559A>G ¢.A559G MI187V
¢.560T>C ¢.T560C MI187T
¢.561G>T alebo ¢.561G>A alebo | ¢.G561T alebo ¢.G561A alebo M1871
¢.561G>C ¢.G561C
¢.562T>A c.T562A S188T
¢.562T>C ¢.T562C S188P
¢.562T>G ¢.T562G SI188A
c.563C>A c.C563A S188Y
¢.563C>G ¢.C563G S188C
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.563C>T ¢.C563T S188F
c.565T>G c.T565G L189V
c.566T>C c.T566C L189S
¢.567G>C alebo ¢.567G>T ¢.G567C alebo ¢.G567T L189F
c.568G>A c.G568A A190T
¢.568G>T c.G568T A190S
¢.569C>A c.C569A A190D
¢.569C>G ¢.C569G A190G
¢.569C>T ¢.C569T A190V
c.571C>A c.C571A L191M
c.571C>G c.C571G L191V
c.572T>A c.T572A L191Q
c.574A>C c.A574C N192H
c.574A>G c.A574G N192D
c.575A>C c.A575C N192T
c.575A>G c.A575G N192S
c.576T>A c.T576A N192K
c.5771A>G c.A577G R193G
c.577TA>T c.A577T R193W
¢.578G>C ¢.G578C R193T
¢.578G>T c.G578T R193M
¢.[578G>T; 936G>C] ¢.G578T/G936C R193M/Q312H
¢.580A>C ¢.A580C T194P
c.580A>G c.A580G T194A
¢.580A>T alebo ¢.581C>G ¢.A580T alebo ¢.C581G T194S
c.581C>A c.C581A T194N
c.581C>T c.C581T T1941
¢.583G>A c.G583A G195S
¢.583G>C ¢.G583C G195R
¢.583G>T ¢.G583T G195C
¢.584G>T ¢.G584T G195V
c.586A>G c.A586G R196G
c.587G>A c.G587A R196K
¢.587G>C ¢.G587C R196T
¢.587G>T c.G587T R1961
¢.589A>G ¢.A589G S197G
c.589A>T c.A589T S197C
¢.590G>A ¢.G590A S197N
¢.590G>C ¢.G590C S197T
¢.590G>T ¢.G590T S1971
¢.593T>C ¢.T593C 1198T
¢.593T>G ¢.T593G 1198S
c.594T>G ¢.T594G 1198M
¢.595G>A ¢.G595A V199M
¢.595G>C ¢.G595C V199L
c.596T>A ¢.T596A V199E
¢.596T>C ¢.T596C V199A
c.596T>G c.T596G V199G
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.598T>A c.T598A Y200N
¢.599A>C c.A599C Y200S
c.599A>G c.A599G Y200C
c.601T>A c.T601A S201T
c.601T>G c.T601G S201A
¢.602C>A c.C602A S201Y
¢.602C>G c.C602G S201C
¢.602C>T c.C602T S201F
¢.[602C>T; 937G>T] ¢.C602T/G937T S201F/D313Y
¢.607G>C ¢.G607C E203Q
¢.608A>C c.A608C E203A
¢.608A>G c.A608G E203G
¢.608A>T c.A608T E203V
¢.609G>C alebo ¢.609G>T ¢.G609C alebo ¢.G609T E203D
¢.610T>G ¢.T610G W204G
c.611G>C c.G611C W204S
c.611G>T c.G611T W204L
c.613C>A c.C613A P205T
c.613C>T c.C613T P205S
c.614C>T c.C614T P205L
c.616C>A c.C616A L2061
c.616C>G c.C616G L206V
c.616C>T c.C616T L206F
c.617T>A c.T617A L206H
c.617T>G c.T617G L206R
c.619T>C ¢.T619C Y207H
¢.620A>C c.A620C Y207S
c.620A>T c.A620T Y207F
c.623T>A c.T623A M208K
¢.623T>G ¢.T623G M208R
c.625T>A c.T625A W209R
c.625T>G c.T625G W209G
¢.627G>C ¢.G627C W209C
c.628C>A c.C628A P210T
c.628C>T c.C628T P210S
c.629C>A c.C629A P210H
c.629C>T c.C629T P210L
c.631T>C c.T631C F211L
¢.631T>G ¢.T631G F211V
c.632T>A c.T632A F211Y
¢.632T>C ¢.T632C F211S
c.632T>G c.T632G F211C
c.635A>C c.A635C Q212P
c.636 A>T c.A636T Q212H
¢.637A>C c.A637C K213Q
c.637A>G c.A637G K213E
¢.638A>G c.A638G K213R
c.638A>T c.A638T K213M
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.640C>A c.C640A P214T
c.640C>G c.C640G P214A
c.640C>T c.C640T P214S
c.641C>A c.C641A P214H
c.641C>G c.C641G P214R
c.641C>T c.Co41T P214L
c.643A>C c.A643C N215H
c.643A>G c.A643G N215D
c.643A>T c.A643T N215Y
c.644A>C c.A644C N215T
c.644A>G c.A644G N215S
c.[644A>G; 937G>T] c.A644G/G937T N2158/D313Y
c.644A>T c.A644T N2151
c.645T>A c.T645A N215K
c.646T>A c.T646A Y216N
c.646T>C c.T646C Y216H
c.646T>G c.T646G Y216D
c.647A>C c.A647C Y216S
c.647A>G c.A647G Y216C
c.647A>T c.A647T Y216F
c.649A>C c.A649C T217P
c.649A>G c.A649G T217A
c.649A>T c.A649T T217S
c.650C>A c.C650A T217K
c.650C>G c.C650G T217R
c.650C>T c.C650T T2171
c.652G>A c.G652A E218K
c.652G>C c.G652C E218Q
c.653A>C c.A653C E218A
c.653A>G c.A653G E218G
c.653A>T c.A653T E218V
c.654A>T c.A654T E218D
c.655A>C c.A655C 1219L
c.655A>T c.A655T 1219F
c.656T>A c.T656A 1219N
c.656T>C c.T656C 1219T
c.656T>G c.T656G 1219S
c.657C>G c.C657G 1219M
c.659G>A c.G659A R220Q
¢.659G>C c.G659C R220P
c.659G>T c.G659T R220L
c.661C>A c.C661A Q221K
c.661C>G c.C661G Q221E
c.662A>C c.A662C Q221P
c.662A>G c.A662G Q221R
c.662A>T c.A662T Q221L
c.663G>C c.G663C Q221H
c.664T>A c.T664A Y222N
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.664T>C ¢.T664C Y222H
c.664T>G c.T664G Y222D
c.665A>C c.A665C Y2228
c.665A>G c.A665G Y222C
c.670A>C c.A670C N224H
c.671A>C c.A671C N224T
c.671A>G c.A671G N224S
c.673C>G c.C673G H225D
¢.679C>G c.C679G R227G
c.682A>C c.A682C N228H
c.682A>G c.A682G N228D
¢.683A>C c.A683C N228T
c.683A>G c.A683G N228S
¢.683A>T c.A683T N2281
c.685T>A c.T685A F2291
c.686T>A c.T686A F229Y
¢.686T>C ¢.T686C F229S
¢.687T>A alebo ¢.687T>G ¢.T687A alebo c.T687G F229L
¢.688G>C ¢.G688C A230P
¢.689C>A c.C689A A230D
¢.689C>G ¢.C689G A230G
¢.689C>T c.C689T A230V
¢.694A>C c.A694C 1232L
c.694A>G c.A694G 1232V
¢.695T>C ¢.T695C 1232T
c.696T>G c.T696G 1232M
c.698A>C c.A698C D233A
c.698A>G c.A698G D233G
c.698A>T c.A698T D233V
c.699T>A c.T699A D233E
¢.703T>A c.T703A S235T
¢.703T>G c.T703G S235A
c.710A>T c.A710T K2371
c.712A>G c.A712G S238G
c.712A>T c.A712T S238C
c.713G>A c.G713A S238N
¢.713G>C ¢.G713C S238T
¢.713G>T ¢.G713T S2381
c.715A>T c.A715T 1239L
c.716T>C c.T716C 1239T
c.717A>G c.A717G 1239M
c.718A>G c.A718G K240E
c.719A>G c.A719G K240R
c.719A>T c.A719T K240M
¢.720G>C alebo ¢.720G>T ¢.G720C alebo ¢.G720T K240N
c.721A>T c.A721T S241C
¢.722G>C ¢.G722C S241T
c.722G>T c.G722T S2411
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.724A>C c.A724C 12421
c.724A>G c.A724G 1242V
c.724A>T c.A724T 1242F
c.725T>A c.T725A 1242N
c.725T>C ¢.T725C 1242T
c.725T>G ¢.T725G 12428
¢.726C>G ¢.C726G 1242M
c.727T>A c.T727A L243M
c.727T>G c.T727G 1243V
c.728T>C c.T728C 1.243S
c.728T>G c.T728G L243W
¢.729G>C alebo ¢.729G>T ¢.G729C alebo ¢.G729T L243F
c.730G>A c.G730A D244N
¢.730G>C ¢.G730C D244H
¢.730G>T ¢.G730T D244Y
c.731A>C c.A731C D244A
c.731A>G c.A731G D244G
c.731A>T c.A731T D244V
¢.732C>G c.C732G D244E
¢.733T>G ¢.T733G W245G
¢.735G>C ¢.G735C W245C
c.736A>G c.A736G T246A
c.737C>A c.C737A T246K
c.737C>G c.C737G T246R
¢.737C>T ¢.C737T T246]
c.739T>A c.T739A S247T
c.739T>G ¢.T739G S247A
c.740C>A ¢.C740A S247Y
¢.740C>G ¢.C740G S247C
¢.740C>T ¢.C740T S247F
c.742T>G ¢.T742G F248V
c.743T>A c.T743A F248Y
¢.743T>G ¢.T743G F248C
c.744T>A c.T744A F248L
c.745A>C c.A745C N249H
c.745A>G c.A745G N249D
c.745A>T c.A745T N249Y
c.746A>C c.A746C N249T
c.746A>G c.A746G N249S
c.746 A>T c.A746T N2491
¢.747C>G alebo ¢.747C>A ¢.C747G alebo c.C747A N249K
c.748C>A c.C748A Q250K
¢.748C>G c.C748G Q250E
c.749A>C c.A749C Q250P
c.749A>G c.A749G Q250R
c.749A>T c.A749T Q250L
¢.750G>C ¢.G750C Q250H
c.751G>A c.G751A E251K
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.751G>C c.G751C E251Q
c.752A>G c.A752G E251G
c.752A>T c.A752T E251V
c.754A>G c.A754G R252G
c.757A>G c.A757G 1253V
c.757A>T c.A757T 1253F
c.758T>A c.T758A 1253N
c.758T>C c.T758C 1253T
c.758T>G c.T758G 1253S
¢.760-762delGTT alebo ¢.760_762delGTT alebo p-V254del
¢.761-763del c.761 763del
c.760G>T c.G760T V254F
c.761T>A c.T761A V254D
c.761T>C c.T761C V254A
c.761T>G c.T761G V254G
c.763G>A c.G763A D255N
c.763G>C c.G763C D255H
c.763G>T c.G763T D255Y
c.764A>C c.A764C D255A
c.764A>T c.A764T D255V
c.765T>A c.T765A D255E
c.766G>C c.G766C V256L
c.767T>A c.T767A V256D
c.767T>G c.T767G V256G
c.769G>A c.G769A A257T
¢.769G>C ¢.G769C A257P
c.769G>T c.G769T A257S
c.770C>G ¢.C770G A257G
¢.770C>T ¢.C770T A257V
¢.772G>C alebo c.772G>A ¢.G772C alebo ¢.G772A G258R
c.773G>A c.G773A G258E
c.773G>T c.G773T G258V
c.715C>A c.C775A P259T
c.775C>G c.C775G P259A
c.775C>T c.C775T P259S
c.776C>A c.C776A P259Q
c.776C>G c.C776G P259R
c.776C>T c.C776T P259L
c.778G>T c.G778T G260W
c.779G>A c.G779A G260E
c.779G>C c.G779C G260A
c.781G>A c.G781A G261S
c.781G>C c.G781C G261R
c.781G>T c.G781T G261C
c.782G>C c.G782C G261A
c.787A>C c.A787C N263H
c.788A>C c.A788C N263T
c.788A>G c.A788G N263S
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.790G>A c.G790A D264N
¢.790G>C ¢.G790C D264H
¢.790G>T ¢.G790T D264Y
¢.793C>G c.C793G P265A
c.794C>A c.C794A P265Q
c.794C>T c.C794T P265L
c.799A>G c.A799G M267V
c.799A>T c.A799T M267L
¢.800T>C ¢.T800C M267T
c.802T>A c.T802A L2681
c.804A>T c.A804T L268F
c.805G>A c.G805A V269M
¢.805G>C ¢.G805C V269L
¢.806T>C ¢.T806C V269A
c.808A>C c.A808C 1270L
c.808A>G c.A808G 1270V
¢.809T>C ¢.T809C 1270T
¢.809T>G c.T809G 12708
c.810T>G c.T810G 1270M
c.811G>A c.G811A G271S
c.[811G>A; 937G>T] c.G811A/G937T G271S/D313Y
c.812G>A c.G812A G271D
c.812G>C c.G812C G271A
c.814A>G c.A814G N272D
c.818T>A c.T818A F273Y
c.823C>A c.C823A L2751
¢.823C>G c.C823G L275V
c.827G>A c.G827A S276N
¢.827G>C c.G827C S276T
c.829T>G c.T829G W277G
c.830G>T c.G830T W277L
¢.831G>T alebo ¢.831G>C ¢.G831T alebo ¢.G831C W277C
c.832A>T c.A832T N278Y
c.833A>T c.A833T N2781
c.835C>G c.C835G Q279E
c.838C>A c.C838A Q280K
c.839A>G c.A839G Q280R
c.839A>T c.A839T Q280L
¢.840A>T alebo ¢.840A>C ¢.A840T alebo c.A840C Q280H
c.841G>C c.G841C V281L
¢.842T>A c.T842A V281E
¢.842T>C c.T842C V281A
c.842T>G c.T842G V281G
¢.844A>G c.A844G T282A
c.844A>T c.A844T T282S
c.845C>T c.C845T T2821
c.847C>G c.C847G Q283E
c.848A>T c.A848T Q283L
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
¢.849G>C ¢.G849C Q283H
c.850A>G c.A850G M284V
c.850A>T c.A850T M284L
¢.851T>C ¢.T851C M284T
¢.852G>C ¢.G852C M2841
¢.853G>A ¢.G853A A285T
¢.854C>G ¢.C854G A285G
c.854C>T c.C854T A285V
¢.856C>G ¢.C856G L286V
c.856C>T c.C856T L286F
c.857T>A c. T857A L286H
¢.860G>T ¢.G860T W287L
¢.862G>C ¢.G862C A288P
¢.862G>T c.G862T A288S
¢.863C>G ¢.C863G A288G
c.863C>T c.C863T A288V
¢.865A>C c.A865C 1289L
c.865A>G c.A865G 1289V
c.866T>C c.T866C 1289T
¢.866T>G ¢.T866G 1289S
¢.868A>C alebo ¢c.868A>T ¢.A868C alebo c.A868T M290L
c.868A>G c.AB68G M290V
¢.869T>C ¢.T869C M290T
¢.870G>A alebo ¢.870G>C alebo | ¢.G870A alebo ¢.G870C alebo M2901
¢.870G>T ¢.G870T
c.871G>A c.G871A A291T
c.871G>T c.G871T A291S
¢.872C>G c.C872G A291G
c.874G>T c.G874T A292S
¢.875C>G ¢.C875G A292G
c.877C>A c.C877A P293T
c.880T>A c. T880A 1.2941
¢.880T>G ¢.T880G 1294V
c.881T>C c.T881C 1.294S
c.882A>T c.A882T L294F
c.883T>A c. T883A F2951
¢.883T>G c.T883G F295V
c.884T>A c. T884A F295Y
¢.884T>C ¢.T884C F295S
¢.884T>G c.T884G F295C
c.886A>G c.A886G M296V
¢.886A>T alebo ¢.886A>C c.A886T alebo c.A886C M296L
c.887T>C c.T887C M296T
¢.888G>A alebo ¢.888G>T alebo | ¢.G888A alebo ¢.G888T alebo M2961
¢.888G>C ¢.G888C
c.889T>A c. T889A S297T
c.892A>G c.A892G N298D
¢.893A>C c.A893C N298T
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.893A>G c.A893G N298S
c.893A>T c.A893T N298I
¢.895G>A ¢.G895A D299N
¢.895G>C ¢.G895C D299H
¢.897C>G alebo ¢.897C>A ¢.C897G alebo ¢.C897A D299E
c.898C>A c.C898A L3001
¢.898C>G ¢.C898G L300V
c.898C>T c.C898T L300F
¢.899T>C ¢.T899C L300P
¢c.901C>G ¢.C901G R301G
¢.902G>A ¢.G902A R301Q
¢.902G>C ¢.G902C R301P
¢.902G>T ¢.G902T R301L
¢.904C>A c.C904A H302N
¢.904C>G ¢.C904G H302D
¢.904C>T ¢.C904T H302Y
¢.905A>T c.A905T H302L
¢.907A>G ¢.A907G 1303V
¢.907A>T ¢.A907T 1303F
c.908T>A ¢.T908A 1303N
¢.908T>C ¢.T908C 1303T
¢.908T>G ¢.T908G 1303S
c911G>A c.G911A S304N
¢c911G>C ¢.G911C S304T
c911G>T c.GI11T S3041
¢.916C>G ¢.C916G Q306E
¢.917A>C ¢.A917C Q306P
c.917A>T c.A917T Q306L
¢.919G>A ¢.G919A A307T
¢.919G>C ¢.G919C A307P
¢.919G>T ¢.G919T A307S
¢.920C>A ¢.C920A A307D
¢.920C>G ¢.C920G A307G
¢.920C>T ¢.C920T A307V
¢.922A>C ¢.A922C K308Q
c.922A>G c.A922G K308E
¢.923A>G ¢.A923G K308R
c.923A>T c.A923T K308I
¢.924A>T alebo ¢.924A>C ¢.A924T alebo ¢.A924C K308N
¢.925G>A ¢.G925A A309T
¢.925G>C ¢.G925C A309P
¢.926C>A ¢.C926A A309D
¢.926C>T ¢.C926T A309V
c.928C>A c.C928A L3101
¢.928C>G ¢.C928G L310V
¢.928C>T ¢.C928T L310F
c.931C>A c.C931A L3111
c.931C>G ¢.C931G L311V
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.934C>A c.C934A Q312K
¢.934C>G ¢.C934G Q312E
c.935A>G c.A935G Q312R
c.935A>T c.A935T Q312L
¢.936G>T alebo ¢.936G>C ¢.G936T alebo ¢.G936C Q312H
c.937G>T c.G937T D313Y
c.[937G>T; 1232G>A] c.G937T/G1232A D313Y/G411D
c.938A>G c.A938G D313G
c.938A>T c.A938T D313V
c.939T>A c.T939A D313E
c.940A>G c.A%40G K314E
¢.941A>C c.A%41C K314T
c.941A>T c.A%4I1T K314M
c.942G>C c.G942C K314N
c.943G>A c.G943A D315N
¢.943G>C ¢.G943C D315H
c.943G>T c.G943T D315Y
c.944A>C c.A944C D315A
c.944A>G c.A%44G D315G
¢.944A>T c.A944T D315V
c.946G>A c.G946A V316l
¢.946G>C c.G946C V316L
c.947T>C c.T947C V316A
c.947T>G c.T947G V316G
c.949A>C c.A949C 13171
c.949A>G c.A949G 1317V
¢.950T>C ¢.T950C 1317T
c.951T>G c.T951G 1317M
c.952G>A c.G952A A318T
c.952G>C c.G952C A318P
c.953C>A c.C953A A318D
c.953C>T c.C953T A318V
c.955A>T c.A955T 1319F
c.956T>C ¢.T956C 1319T
c.957C>G c.C957G 1319M
c.958A>C c.A958C N320H
c.959A>C ¢.A959C N320T
c.959A>G c.A959G N3208
c.959A>T c.A959T N3201
c.961C>A c.C961A Q321K
c.962A>G c.A962G Q321R
c.962A>T c.A962T Q321L
¢.963G>C alebo ¢.963G>T ¢.G963C alebo ¢.G963T Q321H
c.964G>A c.G964A D322N
¢.964G>C ¢.G964C D322H
c.965A>C c.A965C D322A
c.965A>T c.A965T D322V
¢.966C>A alebo ¢.966C>G ¢.C966A alebo ¢.C966G D322E
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.967C>A c.C967A P323T

¢.968C>G c.C968G P323R

c.970T>G c.T970G L324V
c.971T>G c.T971G L324W
c.973G>A c.G973A G325S

c.973G>C c.G973C G325R
c.973G>T c.G973T G325C
¢.974G>C ¢.G974C G325A
c.974G>T c.G974T G325V
c.976A>C c.A976C K326Q
c.976A>G c.A976G K326E
c.977A>C c.A977C K326T
c.977A>G c.A977G K326R
c.977A>T c.A977T K326M
¢.978G>C alebo ¢.978G>T ¢.G978C alebo ¢.G978T K326N
c.979C>G c.C979G Q327E
c.980A>C c.A980C Q327P

c.980A>T c.A980T Q327L
¢.981A>T alebo ¢.981A>C c.A981T alebo ¢.A981C Q327H
¢.983G>C c.G983C G328A
c.985T>A c.T985A Y329N
c.985T>C ¢.T985C Y329H
c.985T>G c.T985G Y329D
c.986A>G c.A986G Y329C
c.986A>T c.A986T Y329F

c.988C>A c.C988A Q330K
¢.988C>G c.C988G Q330E
c.989A>C c.A989C Q330P

c.989A>G c.A989G Q330R
¢.990G>C ¢.G990C Q330H
c.991C>G c.C991G L331V
c.992T>A c.T992A L331H
c.992T>C c.T992C L331P

¢.992T>G c.T992G L331R
c.994A>G c.A994G R332G
¢.995G>C c.G995C R332T

c.995G>T c.G995T R332I1

c.996A>T c.A996T R332S

c.997C>G c.C997G Q333E
¢.998A>C ¢.A998C Q333P

c.998A>T c.A998T Q333L
¢.1000G>C ¢.G1000C G334R
c.1001G>A c.G1001A G334E
¢.1001G>T c.G1001T G334V
¢.1003G>T ¢.G1003T D335Y
c.1004A>C c.A1004C D335A
c.1004A>G c.A1004G D335G
c.1004A>T c.A1004T D335V
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

¢.1005C>G c.C1005G D335E
c.1006A>G c.A1006G N336D
c.1006A>T c.A1006T N336Y
c.1007A>C c.A1007C N336T
c.1007A>G c.A1007G N336S
c.1007A>T c.A1007T N336I

c.1009T>G ¢.T1009G F337Vv
c.1010T>A c.T1010A F337Y
c.1010T>C c.T1010C F337S

c.1010T>G c.T1010G F337C
c.1011T>A c.T1011A F337L

c.1012G>A c.G1012A E338K
c.1013A>C c.A1013C E338A
c.1013A>G c.A1013G E338G
c.1013A>T c.A1013T E338V
c.1014A>T c.A1014T E338D
c.1015G>A c.GI1015A V33oM
c.1016T>A c.T1016A V339E
c.1016T>C c.T1016C V339A
c.1021G>C c.G1021C E341Q
c.1022A>C c.A1022C E341A
c.1027C>A c.C1027A P343T

c.1027C>G c.C1027G P343A
c.1027C>T c.C1027T P343S

c.1028C>T c.C1028T P343L

c.1030C>G c.C1030G L344V
c.1030C>T c.C1030T L344F

c.1031T>G c.T1031G L344R
c.1033T>C c.T1033C S345P

c.1036G>T c.G1036T G346C
c.1037G>A c.G1037A G346D
c.1037G>C c.G1037C G346A
c.1037G>T c.G1037T G346V
c.1039T>A c.T1039A L3471

c.1043C>A c.C1043A A348D
c.1046G>C c.G1046C W3498
c.1046G>T c.G1046T W349L
c.1047G>C c.G1047C W349C
c.1048G>A c.G1048A A350T
c.1048G>T c.G1048T A3508
c.1049C>G c.C1049G A350G
c.1049C>T c.C1049T A350V
c.1052T>A c.T1052A V351E
c.1052T>C c.T1052C V351A
c.1054G>A c.G1054A A352T
c.1054G>T c.G1054T A3528
c.1055C>G c.C1055G A352G
c.1055C>T c.C1055T A352V
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.1057A>T c.A1057T M353L
¢.1058T>A ¢.T1058A M353K
¢.1058T>C ¢.T1058C M353T
c.1061T>A c¢.T1061A 1354K
¢.1061T>G ¢.T1061G 1354R
¢.1063A>C ¢.A1063C N355H
c.1063A>G c.A1063G N355D
¢.1063A>T c.A1063T N355Y
c.1064A>G c.A1064G N355S
¢.1066C>G ¢.C1066G R356G
¢.1066C>T ¢.C1066T R356W
c.1067G>A c.G1067A R356Q
¢.1067G>C ¢.G1067C R356P
¢.1067G>T ¢.G1067T R356L
¢.1069C>G ¢.C1069G Q357E
¢.1072G>C ¢.G1072C E358Q
¢.1073A>C ¢.A1073C E358A
¢.1073A>G ¢.A1073G E358G
¢.1074G>T alebo ¢.1074G>C ¢.G1074T alebo ¢.G1074C E358D
c.1075A>C ¢.A1075C 1359L
¢.1075A>G ¢.A1075G 1359V
c.1075A>T c.A1075T 1359F
c.1076T>A ¢.T1076A I359N
¢.1076T>C ¢.T1076C 1359T
c.1076T>G ¢.T1076G 1359S
¢.1078G>A ¢.G1078A G360S
¢.1078G>C ¢.G1078C G360R
¢.1078G>T ¢.G1078T G360C
¢.1079G>A ¢.G1079A G360D
¢.1079G>C ¢.G1079C G360A
c.1082G>A c.G1082A G361E
¢.1082G>C ¢.G1082C G361A
c.1084C>A c.C1084A P362T
¢.1084C>G ¢.C1084G P362A
¢.1084C>T ¢.C1084T P362S
c.1085C>A c.CI1085A P362H
¢.1085C>G ¢.C1085G P362R
¢.1085C>T c.C1085T P362L
c.1087C>A c.C1087A R363S
¢.1087C>G ¢.C1087G R363G
¢.1087C>T c.C1087T R363C
c.1088G>A ¢.G1088A R363H
¢.1088G>T ¢.G1088T R363L
¢.1090T>C ¢.T1090C S364P
¢.1091C>G ¢.C1091G S364C
¢.1093T>A ¢.T1093A Y365N
¢.1093T>G ¢.T1093G Y365D
¢.1094A>C ¢.A1094C Y365S
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.1094A>T c.A1094T Y365F
c.1096A>C c.A1096C T366P
c.1096A>T c.A1096T T366S
c.1097C>A c.C1097A T366N
c.1097C>T c.C1097T T3661

c.1099A>C c.A1099C 1367L

c.1099A>T c.A1099T 1367F

c.1101C>G c.C1101G 1367TM
c.1102G>A c.G1102A A368T
c.1102G>C c.G1102C A368P
c.1103C>G c.C1103G A368G
c.1105G>A c.G1105A V3691

c.1105G>C c.G1105C V369L
c.1105G>T c.G1105T V369F
c.1106T>C c.T1106C V369A
c.1106T>G c.T1106G V369G
c.1108G>A c.G1108A A370T
c.1108G>C c.G1108C A370P
c.1109C>A c.C1109A A370D
c.1109C>G c.C1109G A370G
c.1109C>T c.C1109T A370V
c.1111T>A c.TI111A S371T

c.1112C>G c.C1112G S371C
c.1117G>A c.G1117A G373S
c.1117G>T c.G1117T G373C
c.1118G>C c.G1118C G373A
c.1120A>G c.A1120G K374E
c.1121A>C c.Al121C K374T
c.1121A>G c.A1121G K374R
c.1121A>T c.Al121T K3741

c.1123G>C c.G1123C G375R
c.1124G>A c.G1124A G375E
c.1124G>C c.G1124C G375A
c.1126G>A c.G1126A V376M
c.1126G>C c.G1126C V376L
c.1127T>A c.T1127A V376E
c.1127T>G c.T1127G V376G
c.1129G>A c.G1129A A377T
c.1129G>C c.G1129C A377P
c.1129G>T c.G1129T A377S
c.1130C>G c.C1130G A377G
c.1135A>G c.A1135G N379D
c.1136A>C c.A1136C N379T
c.1136A>T c.Al1136T N3791

c.1137T>A c.T1137A N379K
c.1138C>A c.C1138A P380T

c.1138C>G c.C1138G P380A
c.1139C>A c.C1139A P380H
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.1139C>G c.C1139G P380R
c.1139C>T c.C1139T P380L

c.1142C>A c.C1142A A381D
c.1147T>A c.T1147A F383I

c.1148T>A c.T1148A F383Y
c.1148T>G c.T1148G F383C
c.1150A>T c.A1150T 1384F

c.1151T>C c.T1151C 1384T

c.1152C>G c.C1152G 1384M
c.1153A>G c.A1153G T385A
c.1154C>T c.C1154T T3851

c.1156C>A c.C1156A Q386K
c.1157A>T c.A1157T Q386L
c.1158G>C c.G1158C Q386H
c.1159C>A c.C1159A L3871

c.1159C>T c.C1159T L387F

c.1160T>A c.T1160A L387H
c.1160T>G c.T1160G L387R
c.1162C>A c.C1162A L3881

c.1162C>G c.C1162G L388V
c.1162C>T c.C1162T L388F

c.1163T>A c.T1163A L388H
c.1163T>G c.T1163G L388R
c.1168G>A c.G1168A V390M
c.1171A>C c.Al171C K391Q
c.1171A>G c.A1171G K391E
c.1172A>C c.A1172C K391T
c.1172A>G c.A1172G K391R
c.1172A>T c.A1172T K3911

c.1173A>T c.Al1173T K391IN
c.1174A>G c.A1174G R392G
c.1174A>T c.A1174T R392W
c.1175G>A c.GI175A R392K
c.1175G>C c.G1175C R392T
c.1175G>T c.G1175T R392M
c.1177A>C c.A1177C K393Q
c.1177A>G c.A1177G K393E
c.1178A>C c.A1178C K393T
c.1179G>C c.G1179C K393N
c.1180C>A c.C1180A L3941

c.1181T>A c.T1181A L394Q
c.1181T>C c.T1181C L394P

c.1181T>G c.T1181G L394R
c.1183G>C c.G1183C G395R
c.1184G>A c.G1184A G395E
c.1184G>C c.G1184C G395A
c.1186T>A c.T1186A F3961

c.1186T>G c.T1186G F396V
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov
c.1187T>G c.T1187G F396C
c.1188C>G c.C1188G F396L
c.1189T>A c.T1189A Y397N
c.1189T>C c.T1189C Y397H
c.1190A>C c.A1190C Y3978
c.1190A>G c.A1190G Y397C
c.1190A>T c.A1190T Y397F
c.1192G>A c.G1192A E398K
c.1192G>C c.G1192C E398Q
c.1193A>G c.A1193G E398G
c.1195T>A c.T1195A W399R
c.1195T>G c.T1195G W399G
c.1198A>C c.A1198C T400P
c.1198A>G c.A1198G T400A
c.1198A>T c.A1198T T400S
c.1199C>A c.C1199A T400N
c.1199C>T c.C1199T T400I
c.1201T>A c.T1201A S401T
c.1201T>G c.T1201G S401A
¢.1202 1203insGACTTC c.1202 1203insGACTTC p-T400_S401dup
c.1202C>T c.C1202T S401L
c.1204A>G c.A1204G R402G
c.1204A>T c.A1204T R402W
¢.1205G>C c.G1205C R402T
c.1205G>T c.G1205T R402M
¢.1206G>C c.G1206C R4028
c.1207T>G c.T1207G L403V
c.1208T>C c.T1208C L403S
c.1209A>T c.A1209T L403F
c.1210A>G c.A1210G R404G
c.1211G>A c.GI211A R404K
c.1211G>C c.GI1211C R404T
c.1211G>T c.GI211T R4041
c.1212A>T c.Al1212T R404S
c.1213A>G c.A1213G S405G
c.1216C>G c.C1216G H406D
c.1217A>T c.Al1217T H406L
c.1218C>G c.C1218G H406Q
c.1219A>T c.A1219T 1407L
c.1220T>C c.T1220C 1407T
c.1221A>G c.A1221G 1407M
c.1222A>C c.A1222C N408H
c.1222A>G c.A1222G N408D
c.1222A>T c.A1222T N408Y
c.1223A>C c.A1223C N408T
c.1225C>A c.C1225A P409T
c.1225C>G c.C1225G P409A
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Tabul’ka 2: Tabulka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy)

Zmena nukleotidov (kratky)

Zmena sekvencie

proteinov

c.1225C>T c.C1225T P409S

c.1226C>T c.C1226T P409L

c.1228A>G c.A1228G T410A
c.1228A>T c.A1228T T410S

c.1229C>T c.C1229T T4101

c.1231G>A c.G1231A G411S
c.1231G>T c.G1231T G411C
c.1232G>A c.G1232A G411D
c.1232G>C c.G1232C G411A
c.1232G>T c.G1232T G411V
c.1234A>C c.A1234C T412P

c.1234A>G c.A1234G T412A
c.1234A>T c.A1234T T412S

c.1235C>A c.C1235A T412N
c.1235C>T c.C1235T T4121

c.1237G>A c.G1237A V4131

c.1237G>T c.G1237T V413F
c.1238T>G c.T1238G V413G
c.1240T>G c.T1240G L414V
c.1242G>C c.G1242C L414F

c.1243C>A c.C1243A L4151

c.1244T>A c.T1244A L415H
c.1246C>G c.C1246G Q416E
c.1247A>T c.A1247T Q416L
c.1248G>C c.G1248C Q416H
c.1249C>A c.C1249A L4171

c.1252G>A c.G1252A E418K
c.1252G>C c.G1252C E418Q
c.1253A>C c.A1253C E418A
c.1253A>G c.A1253G E418G
c.1254A>T c.A1254T E418D
c.1255A>G c.A1255G N419D
c.1255A>T c.A1255T N419Y
c.1256A>C c.A1256C N419T
c.1256A>G c.A1256G N419S
c.1256A>T c.A1256T N4191

c.1258A>C c.A1258C T420P

c.1258A>T c.A1258T T420S

c.1259C>A c.C1259A T420K
c.1259C>G c.C1259G T420R
c.1261A>G c.Al1261G M421V
c.1261A>T c.A1261T M421L
c.1262T>A c.T1262A M421K
c.1262T>C c.T1262C M421T
c.1262T>G c.T1262G M421R
c.1263G>C c.G1263C M4211
c.1265A>C c.A1265C Q422P
c.1267A>T c.A1267T M423L
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Tabulka 2: Tabul’ka prislusnosti lieku Galafold (migalastat)

Zmena nukleotidov (dlhy) Zmena nukleotidov (kratky) Zmena sekvencie
proteinov
c.1268T>A c.T1268A M423K
c.1268T>C c.T1268C M423T
c.1269G>C c.G1269C M4231
c.1271C>T c.C1271T S424L
c.1275A>C c.A1275C L425F
c.1279G>A c.G1279A D427N
c.1286T>G c.T1286G L429R

Farmakodynamické ucinky
Liecba lickom Galafold vo farmakodynamickych stadiach fazy 2 zvyc€ajne viedla u vacSiny pacientov
k zvySeniu endogénnej aktivity a-Gal A v bielych krvinkach a tiez v kozi a obli¢kach. U pacientov s

prislu$nymi mutaciami sa zvycajne znizila hladina GL-3 v mo¢i a v intersticialnej oblasti kapilar obliciek.

Klinické u¢innost’ a bezpe¢nost’

Klinicka G¢innost’ a bezpecnost’ liecku Galafold boli hodnotené v dvoch hlavnych klinickych studiach fazy 3
a v dvoch otvorenych predizenych (open-label extension - OLE) klinickych $tadiach. Vietci pacienti
dostavali odporticané davky 123 mg lieku Galafold kazdy druhy den.

Prva klinicka $tadia fazy 3 (ATTRACT) bola randomizovana, otvorena §tadia s aktivnym komparatorom,

v ktorom sa hodnotila u¢innost’ a bezpeénost’ liecku Galafold v porovnani s enzymovou substitu¢nou lie¢bou
(ERT) (beta-agalzidaza, alfa-agalziddza) u 52 muzov a zien s Fabryho chorobou, ktori dostavali ERT pred
vstupom do klinickej $tadie a ktori mali prislusné mutacie (klinicka $tidia u pacientov, ktori mali skiisenosti
s ERT). Klinicka stidia bola rozdelena do dvoch etap. V prvej, 18-mesacénej etape boli pacienti so
skusenost'ou s ERT randomizovani a prechadzali z liecby ERT na liecbu liekom Galafold alebo sa nad’alej
lie¢ili ERT. Druhou etapou bolo volitelné 12-mesaéné otvorené prediZenie, po¢as ktorého vietci pacienti
dostavali Galafold.

Druha klinicka studia fazy 3 (FACETS) bola Sestmesacnd, randomizovana, dvojito zaslepena stidia
kontrolovana placebom (az do Siesteho mesiaca) s 18-mesa¢nym otvorenym obdobim na vyhodnotenie
ucinnosti a bezpecnosti liecku Galafold u 50 muzov a zien s Fabryho chorobou bez predchadzajucej liecby
ERT alebo ktori dostavali ERT v minulosti a prestali ju uzivat' najmenej na Sest’ mesiacov, a ktori mali
prislusné mutacie (Stadia s pacientmi bez predchadzajucej liecby ERT).

Do prvej OLE klinickej Stiidie (AT1001-041) boli zaradeni pacienti zo §tidii v 2. a 3. faze a bola dokonéena.
Stredna hodnota rozsahu expozicie davky 123 mg migalastatu kazdy druhy den, ktora bola uvedena na trh

u pacientov, ktori ukon¢ili stadiu AT1001-041 bola 3,57 (+ 1,23) roka (n=85). Maximalna expozicia bola 5,6
roka.

Do druhej OLE klinickej studie (AT1001-042) boli zaradeni pacienti, ktori presli zo studie OLE
AT1001-041 alebo priamo zo stidie ATTRACT v 3. faze. Stredna hodnota rozsahu expozicie davky 123 mg
lieku Galafold kazdy druhy den, ktora bola uvedena na trh, u pacientov v tejto stadii bola 32,3 (+ 12,3)
mesiaca (n = 82). Maximalna expozicia bola 51,9 mesiaca.

Funkcia obliciek
V klinickej $tadii u pacientov, ktori mali skusenosti s ERT, funkcia obli¢iek ostala stabilna az do 18

mesiacov lie¢by lickom Galafold. Priemerna anualizovana miera zmeny eGFR ckp-epr bola -0,40
ml/min/1,73 m? (95 % IS: -2,272; 1,478; n=34) v skupine uzivajucej Galafold v porovnani s -1,03
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ml/min/1,73 m? (95 % IS: -3,636; 1,575; n=18) v skupine, ktora dostavala ERT. Priemerna anualizovana
miera zmeny eGFRckp-ep1 u pacientov lieCenych pocas tridsiatich mesiacov liekom Galafold od zaciatku
lie¢by bola -1,72 ml/min/1,73 m? (95 % IS: -2,653; -0,782; n=31).

V klinickej $tudii u pacientov bez predchadzajucej lie€byERT a v otvorenom prediZeni ostala funkcia
obliciek stabilna do 5 rokov liecby liekom Galafold. Po priemerne 3,4 roka liecby bola priemerna
anualizovana miera zmeny eGFRckp g1 -0,74 ml/min/1,73 m? (95 % IS: -1,89; 0,40; n=41). Pocas
pociato¢ného Sestmesaéného obdobia kontrolovaného placebom sa nepozorovali klinicky vyznamné
rozdiely.

Boli zosumarizované udaje anualizovanej miery zmeny e GFRckp-gp1 u pacientov bez predchadzajucej
liecby ERT a u pacientov, ktori mali skiisenosti s ERT s prislusnymi mutdciami, pri¢om vysledky preukazali
pretrvavanie renalnej stabilizacie aZ 8,6 roka v anulizovanej miere zmeny. Po priemernej dizke 5,2 roka mali
pacienti bez predchadzajucej liecby ERT priemernti anualizovani mieru zmeny od zaciatku -1,71
ml/min/1,73 m? (95 % IS: -2,83, -0,60; n = 47). Po priemernej diZke 4,3 roka mali pacienti, ktori mali
sktisenosti s ERT, priemernt anualizovan( mieru zmeny od za&iatku -1,78 ml/min/1,73 m? (95 % IS: -3,76;
0,20; n = 49).

Index hmotnosti lavej komory (LVM;i)

V klinickej $tadii u pacientov, ktori mali skisenosti s ERT, sa po 18 mesiacoch lie¢by liekom Galafold
pozorovalo $tatisticky vyznamné znizenie LVMi (p < 0,05). Vychodiskové hodnoty boli 95,3 g/m? pre
skupinu s lieckom Galafold a 92,9 g/m? pre skupinu s ERT a priemerna zmena vychodiskového LVMi v

18. mesiaci predstavovala -6,6 (95 % interval spol’ahlivosti: -11,0; -2,1; n=31) pre Galafold a -2,0 (95 %
interval spolahlivosti: -11,0; 7,0; n=13) pre ERT. Zmena LVMi (g/m?) od za¢iatku do 18. mesiaca

u pacientov s hypertrofiou I'avej komory (Zeny s LVMIi na zadiatku > 95 g/m? a muzi s LVMIi na zadiatku

> 115 g/m?) bola -8,4 (95 % IS: -15,7; 2,6; n=13) pre Galafold a 4,5 (95 % IS: -10,7; 18,4; n=5) pre ERT. Po
tridsiatich mesiacoch lieCby liekom Galafold bola priemerna zmena LVMi od zaciatku -3,8 (95 % IS: -8,9;
1,3; n=28) a priemernd zmena LVMi od zaciatku u pacientov s hypertrofiou 'avej komory bola -10,0 (95 %
IS: -16,6; -3,3; n=10).

V klinickej $tadii u pacientov bez predchadzajucej liecbyERT, liec¢ba lickom Galafold viedla k Statisticky
vyznamnému znizeniu LVMi (p < 0,05); priemerna zmena LVMi od zaciatku do 18. — 24. mesiaca bola -7,7
(95 % IS: -15,4; -0,01; n=27). Po sledovani v OLE bola priemerna zmena LVMi od zaciatku do 36.

mesiaca -8,3 (95 % IS: -17,1; 0,4; n=25) a do 48. mesiaca -9,1 (95% IS: -20,3; 2,0; n=18). Priemernd zmena
LVMi od zaciatku do 18. — 24. mesiaca u pacientov s hypertrofiou 'avej komory na zaciatku (zeny s LVMi
na zaCiatku > 95 g/m? alebo muzi s LVMIi na zaciatku > 115 g/m?) bola -18,6 (95 % IS: -38,2; 1,0; n=8). Po
sledovani v OLE bola priemerna zmena LVMi od zaciatku do 36. mesiaca u pacientov s hypertrofiou l'avej
komory na zaciatku -30,0 (95 % IS: -57,9; -2,2; n=4) a do 48. mesiaca 33,1 (95 % IS: -60,9; -5,4; n=4).
Pocas pociatocného Sestmesacného obdobia kontrolovaného placebom sa nepozorovali klinicky vyznamné
rozdiely LVMi.

V klinickych stadiach u pacientov, ktori mali skisenosti s ERT, a u pacientov bez predchadzajicej lieCby
ERT po sledovani v OLE klinickej stadie AT1001-042 bola priemerna zmena LVMi od zaciatku AT1001-
042 1,2 g/m? (95 % 1S: -5,3; 7,7, n = 15) a-5,6 g/m? (95 % IS: -28,5; 17,2; n = 4) v uvedenom poradi

u pacientov liecenych liekom Galafold s priemerom 2,4 a 2,9 roka (najviac 4,0 a 4,3 roka v uvedenom
poradi).

Substrat ochorenia

V klinickej $tudii u pacientov, ktori mali skusenosti s ERT, plazmaticka hladina lyzo-Gbs mierne vzrastla, no
zostala nizka u pacientov s prislusnymi mutdciami, liecenymi liekom Galafold pocas trvania 30-mesacnej
studie. Plazmaticka hladina lyzo-Gbs; taktiez ostala nizka az 18 mesiacov u pacientov, ktori dostavali ERT.
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V klinickej $tadii u pacientov bez predchadzajicej liecby ERT, Galafold preukazal Statisticky vyznamné
zniZenia plazmatickych koncentracii lyzo-Gbs a inklazii GL-3 v intersticialnej oblasti kapilar obli¢iek

u pacientov s prislusSnymi mutaciami. Pacienti randomizovani na lie¢bu lickom Galafold v 1. §tadiu
preukazali Statisticky vyraznejsie vyznamné znizenie (:SEM) priemerného ukladania GL-3 v intersticilnej
oblasti kapilar (0,25 + 0,10; —39 %) v Siestom mesiaci v porovnani s placebom (+0,07 = 0,13; +14 %)

(p = 0,008). Pacienti randomizovani na liecbu placebom v 1. §tadiu, ktori presli na liek Galafold v Siestom
mesiaci (2. Stddium) tiez preukdzali Statisticky vyznamné zniZenia inkluzii GL-3 v intersticidlnej oblasti
kapilar v 12. mesiaci (-0,33 + 0,15; =58 %) (p = 0,014). Pocas 12 mesiacov lie¢by liekom Galafold sa
pozorovali kvalitativne zniZenia hladiny GL-3 vo viacerych typoch renalnych buniek: v podocytoch,
mezangialnych bunkach a v glomerularnych endotelovych bunkach.

Zlozené klinické vysledky

V klinickej $tudii u pacientov, ktori mali skusenosti s ERT, sa uskuto¢nila analyza zlozeného klinického
vysledku, ktory sa skladal z rendlnych, srdcovych a cerebrovaskularnych udalosti alebo timrtia, pricom
frekvencia udalosti pozorovanych v skupine lie¢enej liekom Galafold bola 29 % v porovnani so 44 %

v skupine, ktora dostavala ERT pocas osemnastich mesiacov. Frekvencia udalosti u pacientov lieCenych
liekom Galafold pocas tridsiatich mesiacov (32 %) bola podobna ako u pacientov lieCenych liekom Galafold
pocas osemnastich mesiacov.

Vysledok uddvany pacientmi — stupnica hodnotenia gastrointestindlnych symptomoy

V klinickej $tudii u pacientov bez predchadzajiicej lie€byERT, analyzy stupnice hodnotenia
gastrointestinadlnych symptémov preukazali, ze liecba liekom Galafold sa spajala so Statisticky vyznamnymi
(p <0,05) zlepseniami od zaciatku do Siesteho mesiaca v porovnani s placebom, pokial’ ide o hnacku a reflux
u pacientov, ktori mali na zagiatku symptomy. Pocas otvorenej predizenej fazy sa pozorovali Statisticky
vyznamné (p < 0,05) zlepSenia oproti zaciatku, pokial’ ide o hnacku a travenie a pozoroval sa trend zlepsenia,
pokial’ ide o zapchu.

Pediatricka populacia

V klinickej stadii AT1001-020, 1-ro¢nom, nezaslepenom, nekontrolovanom, multicentrickom klinickom
skusani v 3b. faze, sa bezpecnost’, FK, farmakodynamika (FD) a u¢innost’ liecby migalastatom hodnotili u 21
dospievajucich tcastnikov (vo veku 12 az < 18 rokov a s telesnou hmotnostou > 45 kg) s Fabryho chorobou,
a ktori maju prislu§né mutacie génového kodovania a-galaktozidazy A (GLA). Uastnici predtym neuzivali
enzymovu substituc¢nu liecbu (ERT) alebo ukoncili ERT najmenej 14 dni pred skriningom. Priemerna
hodnota poctu rokov od potvrdenia diagnozy Fabryho choroby bol 9,6 (+ 4,25) roka.

Po 1 roku boli vysledky G¢innosti u dospievajucich s rovnakou davkovacou schémou ako u dospelych
konzistentné, ¢o sa tyka renalnych, srdcovych a farmakodynamickych vysledkov, ako aj odpovedi na
vysledky hlasené pacientmi. Celkova stredna hodnota (SD) zmeny oproti vychodiskovému stavu v eGFR
bola -1,6 (15,4) ml/min/1,73 m? (n = 19). Celkova stredna hodnota (SD) zmeny oproti vychodiskovému
stavu v LVMi bola -3,9 (13,5) g/m? (n = 18). Hodnota LVMi sa zniZila u 10 u¢astnikov a zvysila sa u 8
ucastnikov, ale u vSetkych ucastnikov zostala po 12 mesiacoch v normalnych rozmedziach. Vychodiskova
plazmaticka hladina lyso-Gb; bola 12,00 ng/ml a celkova strednd hodnota (SD) zmeny oproti
vychodiskovému stavu v plazmatickej hladine lyso-Gbs bola -0,06 (32,9) (n = 19). Znizenie plazmatickej
hladiny lyso-Gbs oproti vychodiskovému stavu bolo pozorované u ucastnikov bez predchadzajtcej liecCby
ERT (median -2,23 ng/ml, n = 9) a hladiny zostali celkovo stabilizované u Gcastnikov so skiisenostami s
ERT (median 0,54 ng/ml, n = 10). Vo vysledkoch hlasenych pacientmi nedoslo k ziadnym vyznamnym
zmenam.

Eurdpska agenttira pre lieky udelila odklad z povinnosti predlozit’ vysledky studii s lickom Galafold v jednej
alebo vo viacerych podskupinach pediatrickej populéacie v lie€be Fabryho choroby (informéacie o pouziti
v pediatrickej populacii, pozri Cast’ 4.2).
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpcia

Absolutna biologicka dostupnost’ (AUC) jednorazovej peroralnej davky 150 mg migalastatium-chloridu
alebo jednorazovej dvojhodinovej 150 mg intravenoznej infuzie dosahovala priblizne 75 %. Po jednorazovej
peroralnej davke 150 mg roztoku migalastatium-chloridu bola maximalna plazmaticka koncentracia
dosiahnuta priblizne za tri hodiny. Plazmatickd expozicia migalastatu (AUCo.) a Cmax Vykazovali zvySenia
umerné davke pri peroralnych davkach migalastatium-chloridu od 50 mg do 1 250 mg u dospelych.

Migalastat podavany s jedlom s vysokym obsahom tuku alebo 1 hodinu pred jedlom s vysokym obsahom
tuku alebo 'ahkym jedlom, alebo 1 hodinu po 'ahkom jedle sposobil vyznamné znizenie priemernej celkovej
expozicie migalastatu (AUCo.) 0 37 — 42 % a zniZenie priemernej maximalnej expozicie migalastatu (Cmax)
0 15 —40 % v porovnani s uzivanim lieku nala¢no (pozri ¢ast’ 4.2).

V porovnani s uzitim jednej davky migalastatu s vodou viedlo uzitie s kdvou obsahujicou priblizne 190 mg
kofeinu k vyznamnému znizeniu systémovej expozicie migalastatu (priemerné znizenie AUCo. 0 55 %

a priemerné znizenie Cmax 0 60 %). Rychlost’ absorpcie (tmax) migalastatu nebola ovplyvnena podanim
kofeinu v porovnani s vodou. Nepozoroval sa ziadny G¢inok, ked’ sa migalastat uzival s prirodnym
(sachar6za) a umelym (aspartam alebo acesulfam K) sladidlom (pozri Casti 4.2 a 4.5).

Distribtcia

U zdravych dobrovol'nikov bol distribu¢ny objem (V,/F) migalastatu po stipajucich jednotlivych
peroralnych davkach (25 az 675 mg migalastatium-chloridu ) v rozsahu od 77 do 133 1, ¢o naznacuje, Ze sa
dobre distribuuje do tkaniv a vo véacSej miere ako celkova telesna voda (42 litrov). Vézba na plazmatické
proteiny po podani [*C]-migalastatium-chloridu v rozsahu koncentracii 1 — 100 uM sa nezistila.

Biotransformacia

Na zéklade in vivo idajov je migalastat substratom pre UGT, ¢o je menej vyznamna eliminac¢na draha.
Migalastat nie je substratom pre P-glykoprotein (P-gP) in vitro a povazuje sa za nepravdepodobné, ze by
migalastat podliehal liekovym interakcidm s enzymami cytochromu P450. V ramci farmakokinetickej stadie
u zdravych dobrovolnikov (muzov) so 150 mg ['*C]-migalastatium-chloridu sa zistilo, Ze 99 % radioaktivne
znacenej davky nameranej v plazme pozostavalo z nezmeneného migalastatu (77 %) a z troch
dehydrogenovanych metabolitov konjugovanych prostrednictvom O-glukuronidacie, M1 az M3 (13 %).
Priblizne 9 % celkovej radioaktivity nebolo mozné urcit’.

Eliminacia

V ramci farmakokinetickej §tadie u zdravych dobrovolnikov — muzov so 150 mg ['“C]-migalastatium-
chloridu sa zistilo, Ze priblizne 77 % radioaktivne znacenej davky sa nachadzalo v moci, z toho sa 55 %
davky vylucilo ako nezmeneny migalastat a 5 % ako kombinované metabolity M1, M2 a M3. Priblizne 3 %
celkovej radioaktivity vzorky tvorili neidentifikované zlozky. Priblizne 20 % celkovej radioaktivne znacenej
davky sa vylucilo stolicou, pri¢om jedinou meranou zlozkou bol nezmeneny migalastat.

Po stapajtcich jednorazovych peroralnych davkach (25 az 675 mg migalastatium-chloridu) sa nezistili
ziadne trendy, pokial’ ide o klirens CL/F. Pri davke 150 mg bol CL/F priblizne 11 — 14 I/h. Po podani
rovnakych davok bol priemerny polcas eliminacie (ti2) v rozsahu priblizne od troch do piatich hodin.
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Osobitné populacie

Pacienti s poruchou funkcie obliciek

Galafold sa nesktimal u pacientov s Fabryho chorobou, ktori maji odhadnuti hodnotu GFR nizsiu ako

30 ml/min/1,73 m2. V §tudii skimajtcej podavanie jednorazovej davky lieku Galafold u 0s6b bez Fabryho
choroby s réznymi stupiiami renalnej nedostatocnosti sa expozicia zvysila 4,3-ndsobne u 0s6b so zavaznou
poruchou funkcie obli¢iek (GFR < 30 ml/min/1,73 m?).

Pacienti s poruchou funkcie pecene

U 0s6b s poruchou funkcie pecene sa neuskutocnili nijaké studie. Na zaklade metabolickej a exkre¢nej drahy
sa nepredpoklada, ze zniZzena funkcia peCene moze ovplyvnit’ farmakokinetiku migalastatu.

Starsi pacienti (> 65 rokov)

Klinické studie lieku Galafold zahtiali maly pocet pacientov vo veku 65 a starSich. Vplyv veku sa hodnotil

vo farmakokinetickej analyze populacii na zaklade plazmatického klirensu migalastatu v skimanej populécii
pacientov bez predchadzajucej liecby ERT. Rozdiel v klirense medzi pacientmi s Fabryho chorobou vo veku
65 rokov a starSich a pacientmi mladsimi ako 65 rokov bol 20 %, ¢o sa nepovazovalo za klinicky vyznamné.

Pediatrickd populdcia

Farmakokinetika migalastatu bola charakterizovana u 20 dospievajucich ucastnikov (vo veku
od 12 do < 18 rokov vaziacich > 45 kg) s Fabryho chorobou s rovnakou davkovacou schémou ako u
dospelych (kapsula 123 mg migalastatu kazdy druhy deil) v nezaslepenej studii v 3b. faze (AT1001-020).

Hodnotenie bioekvivalencie expozicie bolo simulované u dospievajucich ucastnikov (vo veku od 12 do < 18
rokov) vaziacich > 45 kg a uzivajicich 123 mg migalastatu kazdy druhy denl v porovnani s dospelymi s
rovnakou davkovacou schémou. Modelom odvodené hodnoty AUC, u dospievajucich ucastnikov (vo veku
od 12 do < 18 rokov) boli podobné expoziciam u dospelych.

Pohlavie

Farmakokinetické charakteristiky migalastatu sa vyrazne neodliSovali medzi Zenami a muzmi u zdravych
dobrovol'nikov alebo u pacientov s Fabryho chorobou.

5.3 Predklinické tidaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade stidii po jednorazovom a opakovanom podavani neodhalili Ziadne
osobitné riziko pre 'udi okrem prechodnej a tGplne reverzibilnej neplodnosti u potkanich samcov spajanej

s liecbou migalastatom. Neplodnost’ stivisiaca s lieCbou migalastatom bola hlasena pri klinicky relevantnych
expoziciach. Uplna reverzibilita sa pozorovala po $tyroch tyzdioch od vysadenia davok. Podobné
predklinické zistenia sa zaznamenali po liecbe inymi iminocukrami. V §tadii skimajucej embryofetalnu
toxicitu na kralikoch sa pozorovali urcité zistenia vratane embryofetalnej smrti, znizenia priemernej
hmotnosti plodu, oneskorenej osifikacie a mierne zvySeného vyskytu mensich abnormalit skeletu iba

v davkach, ktoré boli toxické pre matku.

V 104-tyzdnovej stadii karcinogenity na potkanoch sa pozoroval zvySeny vyskyt adenomov ostrovéekovych
buniek pankreasu u samcov v davkovej hladine, ktora bola 19-nasobne vyssia ako expozicia (AUC) pri
klinicky uc¢innej davke. Je to asty spontanny nador u potkanich samcov kimenych ad libitum. Vzhl'adom na
nepritomnost’ podobnych nalezov u samic, nepritomnost’ nalezov v skupine testov genotoxicity alebo v studii
karcinogenity na mysiach s Tg.rasH2 a nepritomnost’ preneoplastickych nalezov na pankrease u hlodavcov
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alebo opic sa toto pozorovanie na potkanich samcoch nepovazuje za suvisiace s lieCbou a jeho vyznam pre
l'udi nie je znamy.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Obsah kapsuly

predzelatinovany skrob (kukuri¢ny)
stearat horecnaty

Obal kapsuly

Zelatina
oxid titanicity (E171)
indigotin (E132)

Farba potlace

Selak

¢ierny oxid zelezity
hydroxid draselny

6.2 Inkompatibility
Neaplikovatel'né

6.3 Cas pouZitelnosti
4 roky

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyZaduje ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovéavajte v povodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

PVC/PCTFE/PVC/AL blister.
Velkost balenia: 14 kapsul.

6.6 Speciilne opatrenia na likvidaciu

Vsetok nepouzity liek alebo odpad vzniknuty z lieku sa mé zlikvidovat v stlade s narodnymi poziadavkami.
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7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

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

Blanchardstown, Dublin

D15 AKK1

frsko

Tel.:+353 (0) 1 588 0836

Fax: +353 (0) 1 588 6851

e-mail: info@amicusrx.co.uk

8. REGISTRACNE CISLO

EU/1/15/1082/001

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE

Datum prvej registracie: 26. maj 2016
Datum posledného predizenia registracie: 11. februar 2021

10. DATUM REVIZIE TEXTU

Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky
http://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA II

VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE
PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA
DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU
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A. VYROBCA ZODPOVEDNY ZA UVOINENIE SARZE

Nazov a adresa vyrobcu zodpovedného za uvolnenie Sarze

Almac Pharma Services (Ireland) Limited
Finnabair Industrial Estate

Dundalk, Co. Louth

A91 P9KD

frsko

B. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA VYDAJA A POUZITIA

Vydaj lieku je viazany na lekarsky predpis s obmedzenim predpisovania (pozri prilohu I: Suhrn
charakteristickych vlastnosti lieku, ¢ast’ 4.2).

C. DALSIE PODMIENKY A POZIADAVKY REGISTRACIE

e Periodicky aktualizované spravy o-bezpecnosti (Periodic safety update reports, PSUR)

Poziadavky na predlozenie PSUR tohto lieku st stanovené v zozname referenénych datumov Unie
(zoznam EURD) v sulade s ¢lankom 107c ods. 7 smernice 2001/83/ES a vSetkych naslednych aktualizacii
uverejnenych na eurdpskom internetovom portali pre lieky.

D. PODMIENKY ALEBO OBMEDZENIA TYKAJUCE SA BEZPECNEHO A UCINNEHO
POUZIVANIA LIEKU

e Plan riadenia rizik (RMP)

Drzitel’ rozhodnutia o registracii vykona pozadované ¢innosti a zasahy v ramci dohl'adu nad liekmi, ktoré
st podrobne opisané v odsuhlasenom RMP predlozenom v module 1.8.2 registraénej dokumentacie a vo
vSetkych d’alsich odstihlasenych aktualizaciach RMP.

Aktualizovany RMP je potrebné predlozit”:
e na ziadost’ Eur6pskej agentary pre lieky,

e vzdy v pripade zmeny systému riadenia rizik, predovsetkym v désledku ziskania novych
informacii, ktoré mozu viest’ k vyraznej zmene pomeru prinosu a rizika, alebo v désledku
dosiahnutia dolezitého medznika (v ramci dohl'adu nad liekmi alebo minimalizécie rizika).
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PRILOHA 111

OZNACENIE OBALU A PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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A. OZNACENIE OBALU
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UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VONKAJSOM OBALE

VONKAJSI OBAL

1. NAZOV LIEKU

Galafold 123 mg tvrdé kapsuly
migalastat

2.  LIECIVO (LIECIVA)

Kazda kapsula obsahuje migalastatium-chlorid, ¢o zodpoveda 123 mg migalastatu.

| 3. ZOZNAM POMOCNYCH LATOK

| 4. LIEKOVA FORMA A OBSAH

tvrda kapsula

14 tvrdych kapsul

5.  SPOSOB A CESTA (CESTY) PODAVANIA

Nekonzumujte jedlo ani kofein najmenej 2 hodiny pred uZzitim a 2 hodiny po uziti lieku, aby sa dosiahol

minimalne 4-hodinovy stav nala¢no. Uzivajte kazdy den v rovnakom case.
Kapsulu prehltnite celu. Kapsulu nekrajajte, nedrvte ani nezuvajte.

Pred pouzitim si precitajte pisomntl informéaciu pre pouzivatel’a.

Peroralne pouzitie.

Kapsulu lieku Galafold uzivajte kazdy druhy deni a vytlacte perforovany kruh na blistri v diioch, ked’ liek

Galafold neuZivate.

/,_‘\
D D D D ’ N
1 \
1 1
\ '
\ ’
~e_ .7

Galafold Neuzivajte Galafold NeuzZivajte Galafold NeuZivajte Galafold NeuZivajte
Den Galafold Den Galafold Den Galafold Den Galafold
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Ako sa ma vybrat’ kapsula

1. STLACTE, pri¢om drzte fialovy okraj, a
VYTIAHNITE blister na pravej strane
CO0000H (obr. 1). Blister rozlozte.

f’)/)(}f\m[\
,uuu'uU‘U'

) 2. Otocte blister spodnou stranou nahor.
PRETLACTE OHNITE blister (obr. 2),
: aby sa natrhlo dierkovanie.

3. ODTRHNITE ovalny dierkovany papier

<> (obr. 3).
4. Otocte blister vrchnou stranou nahor.
Vytlacte kapsulu von (obr. 4).

Pre pristup k pisomnej informacii pre pouzivatel’a nasnimajte tento kod.
OR kod, ktory treba uviest + www.galafoldsmpe.co.uk

6.  SPECIALNE UPOZORNENIE, ZE LIEK SA MUSI UCHOVAVAT MIMO DOHI!ADU
A DOSAHU DETI

Uchovéavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

| 7. INE SPECIALNE UPOZORNENIE (UPOZORNENIA), AK JE TO POTREBNE

| 8.  DATUM EXSPIRACIE

EXP

9. SPECIALNE PODMIENKY NA UCHOVAVANIE

Uchovéavajte v povodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

10. SPECIALNE UPOZORNENIA NA LIKVIDACIU NEPOUZITYCH LIEKOV ALEBO
ODPADOV Z NICH VZNIKNUTYCH, AK JE TO VHODNE

11. NAZOV A ADRESA DRZITELA ROZHODNUTIA O REGISTRACII

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

Blanchardstown, Dublin

D15 AKK1

frsko
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12. REGISTRACNE <CISLO> <CISLA>

EU/1/15/1082/001

13. CISLO VYROBNEJ SARZE<, KODY ODBERU A LIEKU>

Lot

‘ 14. ZATRIEDENIE LIEKU PODI’A SPOSOBU VYDAJA

| 15. POKYNY NA POUZITIE

| 16. INFORMACIE V BRAILLOVOM PiSME

galafold 123 mg tvrdé kapsuly

17. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR —- DVOJROZMERNY CIAROVY KOD

Dvojrozmerny ¢iarovy kod so Specifickym identifikatorom.

18. SPECIFICKY IDENTIFIKATOR - UDAJE CITATEENE CUDSKYM OKOM

PC
SN
NN
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BLISTER

MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

1. NAZOV LIEKU

Galafold 123 mg tvrdé kapsuly
migalastat

2.  NAZOV DRZITEL’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

Amicus Therapeutics Europe Limited

3. DATUM EXSPIRACIE

EXP

4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE

Dalsie pokyny sa nachadzaju v pisomnej informéacii pre pouZivatela.
pokyny Juvp ) prep

Pretlacte perforované kruhy v ditoch, ked’ liek Galafold neuzivate.

D D Den D Den 1 Den
8 18 28

Den Den Den Den Den Den Den Den Den

Den
19

Den
21

Den
23

Den
25

Den
27

Liek Galafold sa ma uzivat’ kazdy druhy den.

Datum zaciatku:
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MINIMALNE UDAJE, KTORE MAJU BYT UVEDENE NA VNUTORNOM OBALE

FOLIA BLISTRA

| 1. NAZOV LIEKU

| 2. NAZOV DRZITEI’A ROZHODNUTIA O REGISTRACII

| 3. DATUM EXSPIRACIE

| 4. CISLO VYROBNEJ SARZE

Lot

5. INE
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B. PISOMNA INFORMACIA PRE POUZIVATELA
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Pisomna informacia pre pouZivatel’a

Galafold 123 mg tvrdé kapsuly
migalastat

Pozorne si precitajte celi pisomnu informaciu predtym, ako zac¢nete uZivat’ tento liek, pretoZe

obsahuje pre vas délezité informacie.

- Tuto pisomnu informaciu si uschovajte. Mozno bude potrebné, aby ste si ju znovu precitali.

- Ak mate akékol'vek d’alSie otazky, obrat’te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotni sestru.

- Tento liek bol predpisany iba vam. Nedavajte ho nikomu inému. M6ze mu uskodit’, dokonca aj vtedy,
ak ma rovnaké prejavy ochorenia ako vy.

- Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi u¢inok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotntl sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedl'ajsich ti€¢inkov, ktoré nie si1 uvedené v tejto pisomne;j
informacii. Pozri Cast’ 4.

V tejto pisomnej informacii sa dozviete:

Co je Galafold a na ¢o sa pouziva

Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Galafold
Ako uzivat’ Galafold

Mozné vedlajsie ucinky

Ako uchovavat’ Galafold

Obsah balenia a d’alsie informéacie

AR

1. Co je Galafold a na &o sa pouZiva
Galafold obsahuje lie¢ivo migalastat.

Tento liek sa pouziva na dlhodobu liecbu Fabryho choroby u dospelych a dospievajtcich vo veku 12 rokov
a starsich, ktori maja urcité genetické mutacie (zmeny).

Fabryho choroba je zapri¢inena nedostatkom enzymu, ktory sa nazyva alfa-galaktozidaza A (a-Gal A) alebo
jeho chybnou verziou. V zavislosti od druhu mutacie (zmeny) v géne, ktory vytvara a-Gal A, enzym
nepdsobi nalezite alebo je uplne nepritomny. Chyba tohto enzymu vedie k abnormalnemu ukladaniu tukovej

latky znamej ako globotriaozylceramid (GL-3) v oblickach, srdci a inych organoch, vysledkom ¢oho su
priznaky Fabryho choroby.

Tento liek tcinkuje tak, ze stabilizuje enzym, ktory vase telo prirodzene vytvara, takze moze lepSie posobit’
a znizovat’ mnozstvo GL-3, ktoré sa nahromadilo vo vaSich bunkach a tkanivach.
2. Co potrebujete vediet’ predtym, ako uZijete Galafold
Neuzivajte Galafold
. ak ste alergicky na migalastat alebo na ktortikol'vek z d’al$ich zloziek tohto lieku (uvedenych
v Casti 6).
Upozornenia a opatrenia
Kapsuly 123 mg migalastatu nie st urc¢ené pre deti (vo veku > 12 rokov) vaziace menej ako 45 kg.
Predtym, ako zacnete uzivat’ Galafold, obratte sa na svojho lekara, ak v sti¢asnosti dostavate enzymovu

substitu¢nu liecbu.
Ak dostavate aj enzymovu substitu¢nu lieCbu, neuzivajte liek Galafold.
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Pocas uzivania lieku Galafold bude vas lekar kazdych Sest’ mesiacov kontrolovat’ vas stav a to, ¢i je liecba
ucinna. Ak sa vas stav zhorsi, lekar moze d’alej kontrolovat’ liecbu alebo mdze vasu lie¢bu liekom Galafold
prerusit’.

Predtym, ako za¢nete uzivat’ Galafold, obratte sa na svojho lekara, ak mate zavazne znizent funkciu
obliciek, pretoze sa neodporica podavat’ Galafold pacientom so zavaznou oblickovou nedostato¢nost’ou
(hodnota glomerularnej filtracie (GFR) niz§ia ako 30 ml/min/1,73 m?).

Deti

Detivo veku < 12 rokov

Tento liek sa neskimal u deti mladSich ako 12 rokov, a preto bezpecnost’ a i¢innost’ v tejto vekovej skupine
neboli stanovené.

Iné lieky a Galafold

Ak teraz uzivate alebo ste v poslednom Case uzivali, ¢i prave budete uzivat’ d’alSie lieky, povedzte to svojmu
lekarovi, lekarnikovi alebo zdravotnej sestre. Patria sem lieky, ktorych vydaj nie je viazany na lekarsky

predpis vratane vyzivovych doplnkov a rastlinnych liekov.

Predovsetkym povedzte svojmu lekarovi, ak uzivate lieky alebo doplnky obsahujice kofein, pretoze tieto
lieky, ak sa uZivaju v intervale nala¢no, mézu ovplyvnit’ to, ako Galafold ucinkuje.

Orientujte sa v liekoch, ktoré uzivate. Ved'te si ich zoznam a ukazte ho svojmu lekarovi alebo lekarnikovi
vzdy, ked’ dostanete novy liek.

Tehotenstvo, dojcenie a plodnost’

Tehotenstvo

S pouzivanim tohto lieku u tehotnych zien st vel'mi obmedzené sktisenosti. Neodporuca sa uzivat’ Galafold
pocas tehotenstva. Ak ste tehotna, ak si myslite, Ze ste tehotnd, alebo ak planujete otehotniet’, porad’te sa so
svojim lekarom predtym, ako zac¢nete uZzivat’ tento liek.

Zeny, ktoré mozu otehotniet’, maju pocas uzivania lieku Galafold pouZivat’ (i¢inni antikoncepciu.

Dojcenie

Ak dojcite, neuzivajte tento liek, kym sa neporadite s lekarom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou. Dosial’
nie je zname, ¢i tento liek prechadza do materského mlieka. Vas lekar rozhodne, ¢i musite prestat’ dojcit
alebo docasne prestat’ uzivat’ svoj liek po zvazeni prinosu dojcenia pre dieta a prinosu lieku Galafold pre
matku.

Plodnost u muzov

Dosial’ nie je zname, €i tento liek ovplyviiuje plodnost’ u muzov. U¢inky lieku Galafold na plodnost’ u l'udi

sa neskumali.

Plodnost u Zien
Dosial’ nie je zname, ¢i tento liek ovplyviiuje plodnost’ u zien.

Ak planujete otehotniet’, porad’te sa so svojim lekdrom, lekarnikom alebo zdravotnou sestrou.
Vedenie vozidiel a obsluha strojov

Nie je pravdepodobné, Ze tento liek ovplyvni vasu schopnost’ viest’ vozidlo alebo obsluhovat’ stroje.
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3. Ako uzivat’ Galafold

Vzdy uzivajte tento liek presne tak, ako vam povedal vas lekar, lekarnik alebo zdravotna sestra. Ak si nie ste
niecim isty, overte si to u svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnej sestry.

Uzivajte jednu kapsulu kazdy druhy den v rovnakom Case. Neuzivajte liek Galafold dva po sebe nasledujtice
dni.

Nekonzumujte jedlo ani kofein najmenej 2 hodiny pred uzitim a 2 hodiny po uziti lieku. Tento minimalne
4-hodinovy stav nalacno v ¢ase uzivania lieku je potrebny na to, aby sa liek uplne vstrebal.

V tomto 4-hodinovom intervale nala¢no mozno pit’ vodu (Cistl, ochutentl, sladent1), ovocné $tavy bez duziny
a sytené napoje bez kofeinu.

Kapsulu prehltnite celu. Kapsulu nekrajajte, nedrvte ani nezuvajte.

Obr. A

1. krok: Odstrante lepiva pasku, ktora drzi
obal.

Nadvihnite obal balenia Galafold
(pozri obr. A).

Obr. B — Otvorené balenie

2. krok: Palcom zatlacte a drzte stlateny
fialovy okraj na ’avej strane balenia
(pozri obr. B) a prejdite na 3. krok.
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Obr. C

3. krok: Teraz CHYTTE okraj na pravej
strane, kde je napis ,,TU
VYTIAHNUT*,

a vytiahnite zloZzeny blister
(pozri obr. C).

| © .
2@@@@@@@ :

Deis Deas Den? Dens Deam Denss |1 pedis pe
"

4. krok: Blister rozlozte.
(pozri obr. D).

UZivanie kapsuly Galafold:

Jeden blister lieku Galafold = 14 tvrdych kapsul =
14 bielych papierovych kruhov.

28 dni liecby lieckom Galafold a

Biele papierové kruhy maju pripominat), ze liek Galafold mate uzivat' kazdy druhy den.
Sipka usmerfiuje pacienta, aby zacal d’alsie 2 tyzdne liecby.

Obr. E — Vrchna strana blistra

@@@@@@@

Defil Defi3 Deii5 Defi7 Dei9 Deill Deii13

|

Dei2 Dei4 Defi6 Dei8 Denl0 Defil2 Denls

f'\ (-""\ OO C ) Y O
) | ) )

J \_J \ S\ N\ /I

Datum zaciatku:

Denl6 Den18 Den20 Den22 Den24 Den26 Den28
/ \ N N ~~ , '\, N\
./ U / ) U

- -
Deii15 Deii17 Defi19 Dei21 Defi23 Dei25 Dei2:

ﬁ“

Obr. F — Vrchna strana blistra

Datum zaciatku:

5. krok: V prvy den uzivania tohto lieku
z nového blistra zaznamenajte datum
na blister
(pozri obr. F).
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Obr. G — Spodna strana blistra

6. krok: Blister OTOCTE spodnou stranou
blistra NAHOR.

NAJDITE kapsulu, ktora mate vybrat'.
OHNITE blister, ako je znazornené
(pozri obr. G).

Poznamka: Ohnutim blistra sa natrhne
ovalny dierkovany papier.

7. krok: ODTRHNITE ovalny dierkovany
papier (pozri obr. H).

Poznamka: Po odstraneni papiera mozete zbadat’
bielu zadnu stranu folie,
¢o je v poriadku.

Obr. I — Vrchna strana blistra

4
Deii2 Deii4 Deiié D
Y ay . -
WAV AVAW, 8. krok: Blister OTOCTE vrchnou stranou
’ “ blistra NAHOR.
VYTLACTE kapsulu von

5
X
=
=
s}
"
N
E
3
=
B
o

(pozri obr. I).
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Obr. J — Vrchna strana blistra 9. krok: Na d’alsi defi prejdite na dierkovany
biely papierovy kruh v hornom rade
oznaceny ako 2. den.

Zatlacte na biely papierovy kruh

a odstrante ho (pozri obr. J).

Den4 Dené

\ O Q ' Poznamka: Odstranenie tohto bieleho kruhu vam
pomdze pamitat’ si, v ktory den liek

_J_/'
neuZzivate.
O @ @ Uzite 1 kapsulu Galafold kazdy druhy

Deiil Deii3 Deii5s deil.

Datum zadiatku:

Po kazdom pouziti balenie zatvorte a
odlozte.

Po 2. dni prejdite na 3. deii na blistri.
Striedajte dni uzivania kapsuly s vytla¢anim dierkovanych bielych kruhov az po 28. den (vratane).

Obr. K — Vrchna strana rozlozeného blistra

1
Deii 2 Deii4 Deiié Deii8 Deiil0 Deiil2 Deiil4 ! Defilé Defil8 Dei20 Dei22 Deii24 Deii26 Defi28

0000000 0000000

Jugoggy Juggoos

Datum zadiatku:

Dei1  Dei3 Deii5 Dei7 Dei9 Dei1ll Deii13 Defi15 Def17 Defi19 Deii21 Dei23 Deii25 Defi27

AK uZijete viac lieku Galafold, ako mate
Ak uzijete viac kapsul ako mate, prestante lick uzivat’ a vyhl'adajte lekara. Mozno vas bude boliet’ hlava
a budete pocitovat’ zavrat.

Ak zabudnete uzit’ Galafold

Ak zabudnete uzit’ kapsulu vo zvycajnom Case, ale spomeniete si v ten den neskor, uzite danu kapsulu, iba ak
vynechanie je v intervale 12 hodin od normalneho ¢asu uzitia davky. Ak uplynie viac ako 12 hodin,
pokracujte v uzivani lieku Galafold v najblizsi planovany den a ¢as uzitia davky v sulade s davkovacim
rezimom kazdy druhy den. Neuzivajte dve kapsuly, aby ste nahradili vynechanu davku.

Ak prestanete uzivat’ Galafold
Neprestavajte uzivat’ tento liek bez toho, aby ste sa poradili so svojim lekarom.
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Ak mate akékol'vek d’alSie otazky tykajice sa pouzitia tohto lieku, opytajte sa svojho lekara, lekarnika alebo
zdravotnej sestry.

4. Mozné vedPajSie ucinky

Tak ako vsetky lieky, aj tento lieck mozZe spdsobovat’ vedlajsie ucinky, hoci sa neprejavia u kazdého.

VePmi ¢asté: mozu postihovat’ viac ako 1 z 10 0sdb

bolest hlavy

Casté: mozu postihovat’ menej ako 1 z 10 os6b

palpitacie (vnimanie
btsenia srdca)

zvySena hladina
kreatinfosfokinazy

znizené vnimanie dotyku
alebo hmatovych vnemov

e pocit toCenia (vertigo) v krvnych testoch (hypestézia)

e hnacka zvysenie telesnej depresia

e pocit nevolnosti (nauzea) hmotnosti bielkoviny v moci

e bolest zaludka svalové kice (proteinuria)

e zapcha bolest’ svalov (myalgia) dychavi¢nost’ (dyspnoe)

e sucho v ustach bolestiva stuhnutost’ krku krvacanie z nosa

¢ nahla potreba vyprazdnit (tortikolis) (epistaxa)
sa brnenie v koncatinach vyrazka

e traviace tazkosti (parestézie) pretrvavajuce svrbenie
(dyspepsia) zavraty (pruritus)

e Unava bolest’

Menej ¢asté: mozu postihovat’ menej ako 1 zo 100 o0sob

Hlasenie vedlajSich u¢inkov

nahly opuch koze alebo slizni¢nej membrany (napr. pery, jazyk, o¢i atd’.) alebo oboje (angioedém)

Ak sa u vas vyskytne akykol'vek vedl'ajsi i¢inok, obrat'te sa na svojho lekara, lekarnika alebo zdravotnu
sestru. To sa tyka aj akychkol'vek vedlajsich uc¢inkov, ktoré nie st uvedené v tejto pisomnej informaécii.
Vedrlajsie i€¢inky mozete hlasit’ aj priamo na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V. Hlasenim
vedlajsich Gcinkov mézete prispiet’ k ziskaniu d’alSich informécii o bezpecnosti tohto lieku.

5.

Ako uchovavat’ Galafold

Tento liek uchovavajte mimo dohl'adu a dosahu deti.

Neuzivajte tento liek po datume exspiracie, ktory je uvedeny na Skatul’ke a blistri po EXP. Datum exspiracie
sa vzt'ahuje na posledny den v danom mesiaci.

Tento liek nevyZaduje ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie. Uchovavajte v povodnom obale
na ochranu pred vlhkost'ou.

Nelikvidujte lieky odpadovou vodou alebo domovym odpadom. Nepouzity liek vrat'te do lekarne. Tieto
opatrenia pomozu chranit’ Zivotné prostredie.
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6. Obsah balenia a d’alSie informacie

Co Galafold obsahuje
- Liecivo je migalastat. Kazda kapsula obsahuje migalastatum-chlorid, ¢o zodpoveda 123 mg
migalastatu
- Dalsie zlozky su:
Obsah kapsuly: predzelatinovany skrob (kukuriény) a stearat horec¢naty
Obal kapsuly: Zelatina, oxid titanicity (E171) a indogotin (E132)
Farba potlace: selak, cierny oxid Zelezity a hydroxid draselny

Ako vyzera Galafold a obsah balenia
Nepriehl'adné modro-biele tvrdé kapsuly oznacené ¢iernym napisom ,,A1001°, tvrdé kapsuly velkosti 2 (6,4
x 18,0 mm) obsahujuce biely az svetlohnedy prasok.

Liek Galafold je k dispozicii v blistri obsahujucom 14 kapsul.

Drzitel’ rozhodnutia o registracii
Amicus Therapeutics Europe Limited
Block 1, Blanchardstown Corporate Park
Ballycoolin Road

Blanchardstown, Dublin

D15 AKK1

frsko

Tel.: +353 (0) 1 588 0836

Fax: +353 (0) 1 588 6851

e-mail: info@amicusrx.co.uk

Vyrobca

Almac Pharma Services (Ireland) Limited
Finnabair Industrial Estate

Dundalk, Co. Louth

A91 P9KD

frsko

Ak potrebujete akikol'vek informaciu o tomto lieku, kontaktujte miestneho zastupcu drzitel'a rozhodnutia
o registracii (ak sa nedokazete telefonicky skontaktovat’ s vasim zastupcom spoloc¢nosti Amicus, kontaktujte
ho prostrednictvom tu uvedenej e-mailovej adresy):

Belgié/Belgique/Belgien

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

e-mail: MedInfo@amicusrx.com

Bnarapus

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

nmeiin: MedInfo@amicusrx.com

Ceska republika

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

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
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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

Eesti

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

e-post: MedInfo@amicusrx.com

EArada

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

e-mail: MedInfo@amicusrx.com

Espaiia

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: (+385) 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

Malta

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

e-mail: MedInfo@amicusrx.com

Nederland

Amicus Therapeutics BV

Tel: (+31) 0800 022 8399
e-mail: 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

Roménia

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel.: (+40) 800 476 561

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
sdahkdposti/e-mail: MedInfo@amicusrx.com
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Kvnpog Sverige

Amicus Therapeutics Europe Limited Amicus Therapeutics Europe Limited
TnA: (+357) 800 97595 Ttn: (+46) 020 795 493

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

Amicus Therapeutics Europe Limited
Tel: (+371) 800 05391
e-pasts: MedInfo@amicusrx.com

Tato pisomna informacia bola naposledy aktualizovana v

DalSie zdroje informacii
Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Eurdpskej agentiry pre lieky

http://www.ema.europa.cu. Najdete tam aj odkazy na d’alSie webové stranky o zriedkavych ochoreniach a ich
liecbe.
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