Sp. zn. sukls237791/2020 ] . -
SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1. NAZEV PRIPRAVKU

RISPERDAL CONSTA 25 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni suspenzi s prodlouzenym
uvoliiovanim

RISPERDAL CONSTA 37,5 mg prasek a rozpoustédlo pro injekéni suspenzi s prodlouzenym
uvolnovanim

RISPERDAL CONSTA 50 mg prasek a rozpoustédlo pro injekeni suspenzi s prodlouzenym
uvoliiovanim

2. KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

Jedna lahvicka obsahuje risperidonum 25 mg.
Jedna lahvicka obsahuje risperidonum 37,5 mg.
Jedna lahvicka obsahuje risperidonum 50 mg.

1 ml rekonstituované suspenze obsahuje risperidonum 12,5 mg.
1 ml rekonstituované suspenze obsahuje risperidonum 18,75 mg.
1 ml rekonstituované suspenze obsahuje risperidonum 25 mg.

Pomocné latky se zndmym ucinkem
1 ml rekonstituované suspenze obsahuje 3 mg sodiku.

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3. LEKOVA FORMA
Prasek a rozpoustédlo pro injek¢ni suspenzi s prodlouzenym uvoliiovanim.

Injekcni lahvicka s praskem
Bily az krémov¢ bily, volné rozptyleny prasek.

Predplnéna injekcni stiitkacka s rozpoustédlem k rekonstituci
Rozpoustédlo je Ciry, bezbarvy roztok.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace

RISPERDAL CONSTA je indikovan k udrzovaci 1é¢bé schizofrenie u pacientii v souc¢asné dobé
stabilizovanych na oralnich antipsychoticich.
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4.2 Davkovani a zpiisob podani
Davkovani

Dospeli

Uvodni davka

Pro vétSinu pacientd se doporucuje davka 25 mg 1x za dva tydny intramuskularn€. Pro pacienty
na fixni davce peroralniho risperidonu po dva tydny nebo vice je vhodné zvazit dale uvedené
schéma prechodu. Pacientim lé€enym davkou peroralniho risperidonu 4 mg nebo méné se poda
25 mg ptipravku RISPERDAL CONSTA, zatimco pacientiim lécenym vy$$imi peroralnimi
davkami se zvazi podani davky 37,5 mg pripravku RISPERDAL CONSTA.

Pokud pacienti neuzivaji v soucasnosti peroralni risperidon, je nutno zvazit pfed vybérem i.m.
uvodni davky 1é¢bu peroralni. Doporuc¢ena uvodni davka je 25 mg ptipravku RISPERDAL
CONSTA 1x za dva tydny. U pacientd na vysSich davkach peroralnich antipsychotik je nutno
zvazit vyssi uvodni davku piipravku RISPERDAL CONSTA, a to 37,5 mg.

Po prvni aplikaci pfipravku RISPERDAL CONSTA je zapotiebi vzhledem ke tfem tydniim
latence nastupu ucinku zajistit po tuto dobu dostate¢nou antipsychotickou 1écbu peroralnim
risperidonem nebo ptedchozim antipsychotikem (viz bod 5.2).

RISPERDAL CONSTA se nema pouzivat u akutni exacerbace schizofrenie bez zajisténi
dostate¢né antipsychotické 1€cby peroralnim risperidonem nebo predchozim antipsychotikem
vzhledem ke tfem tydntim latence po prvni injekcei piipravku RISPERDAL CONSTA.

Udrzovaci davka:

Pro vétsinu pacientd se doporucuje davka 25 mg 1x za dva tydny intramuskularn€. Pro nékteré
pacienty muze byt vhodngjsi vyssi davka 37,5 mg nebo 50 mg. Nedoporucuje se zvySovat davku
Castéji nez jednou za 4 tydny. Vysledek tohoto zvySeni nelze oc¢ekavat diive nez za 3 tydny po
prvni injekei vyssi davky. V klinickych studiich nebyl pozorovan piinos davky 75 mg. Vyssi
davky nez 50 mg jednou za dva tydny se nedoporucuji.

Starsi pacienti

Uprava davky neni nutna. Doporugend davka &ini 25 mg 1x za dva tydny intramuskularné. Pokud
pacienti neuzivaji v soucasnosti peroralni risperidon, je doporu¢ena davka 25 mg ptipravku
RISPERDAL CONSTA jednou za dva tydny. Pro pacienty na fixni ddvce peroralniho risperidonu
po dva tydny nebo vice je vhodné zvazit dale uvedené schéma piechodu. Pacientim lé¢enym
davkou peroralniho risperidonu 4 mg nebo méné se poda 25 mg ptipravku RISPERDAL
CONSTA, zatimco pacientiim lécenym vyS$§imi peroralnimi davkami se zvazi podani davky

37,5 mg ptipravku RISPERDAL CONSTA.

Po prvni aplikaci pfipravku RISPERDAL CONSTA je zapotiebi vzhledem ke tfem tydnim
latence nastupu ucinku zajistit po tuto dobu dostatecnou antipsychotickou 1é¢bu (viz bod 5.2).
Klinické tdaje u starsi populace jsou omezené. U starSich pacientd je nutno RISPERDAL
CONSTA uzivat s opatrnosti.

Porucha funkce jater a ledvin

Pouziti ptipravku RISPERDAL CONSTA nebylo dosud sledovano u pacientti s poruchou funkce
jater a ledvin.
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V ptipadé€ potieby 1écby pacientii s poruchou funkce jater nebo ledvin pfipravkem RISPERDAL
CONSTA se doporucuje zah4jit 1écbu davkou 0,5 mg risperidonu 2x denné peroralné prvni tyden.
Druhy tyden je mozno uzivat 1 mg risperidonu 2x denné€ nebo 2 mg 1x denné. Pokud je celkova
peroralni denni davka nejméné 2 mg dobfe sndSena, je mozno aplikovat injekci piipravku
RISPERDAL CONSTA 25 mg 1x za dva tydny.

Po prvni aplikaci ptipravku RISPERDAL CONSTA je zapotiebi vzhledem ke tfem tydnim
latence nastupu u¢inku zajistit po tuto dobu dostate¢nou antipsychotickou 1écbu (viz bod 5.2).

Pediatricka populace
RISPERDAL CONSTA se nedoporucuje k pouzivani u déti do 18 let véku vzhledem
k nedostatku idajti o bezpecnosti a G¢innosti.

Zpiisob podani

RISPERDAL CONSTA se podava jednou za dva tydny hlubokou intramuskularni injekci do
deltového nebo hyzd'ového svalu za pouziti vhodné bezpecnostni jehly. Pro podani do deltového
svalu se pouziva 1palcova jehla (25mm) a injekce se podava stfidavé do obou pazi. Pro podani do
hyzd’'ového svalu se pouziva 2palcova jehla (50mm) a injekce se podava stiidavé do obou hyzdi.
Neni ur¢eno pro intraven6zni podani (viz body 4.4 a 6.6).

Navod k pripraveé a pouziti pripravku RISPERDAL CONSTA viz bod 6.6.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1.
4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZiti

Pted zahajenim 1écby piipravkem RISPERDAL CONSTA je zapotiebi u pacientd, kteti dosud
nebyli 1é¢eni risperidonem, zjistit snaSenlivost peroralniho risperidonu (viz bod 4.2).

Starsi pacienti s demenci

RISPERDAL CONSTA nebyl studovan u starSich pacient s demenci, proto neni indikovan
k pouziti v této skupiné pacientti. RISPERDAL CONSTA neni schvalen pro 1écbu poruch
chovani spojenych s demenci.

ZvySeni mortality u starsich osob s demenci

V meta-analyze 17 kontrolovanych klinickych studii atypickych antipsychotik v¢etné piipravku
RISPERDAL u star§ich pacienti s demenci lé¢enych atypickymi antipsychotiky byla ve srovnani
s placebem zvysena mortalita. V klinickych studiich kontrolovanych placebem s peroralnim
pripravkem RISPERDAL byla v této populaci incidence mortality 4,0 % u pacientd 1é¢enych
pripravkem RISPERDAL ve srovnani s 3,1 % u skupiny 1é¢en¢ placebem. Pomér odds ratio (95%
interval spolehlivosti) byl 1,21 (0,7; 2,1). Primérny vék (rozmezi) pacientd, kteti zemfeli, byl

86 let (rozmezi 67 - 100). Udaje ze dvou velkych observaénich studii ukézaly, Ze u star$ich osob
s demenci lécenych klasickymi antipsychotiky je nepatrné zvySené riziko smrti ve srovnani

s osobami, které léceny nejsou. Neexistuji dostatecné udaje, aby bylo mozno presné urcit zvyseni
tohoto rizika; pfi¢ina tohoto rizika neni znama. Do jaké miry Ize nalezy zvySené amrtnosti
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v observacnich studiich spojit s antipsychotiky oproti nékterym charakteristikam pacientli neni
jasng.

Soucasné uzivani s furosemidem

V placebem kontrolovanych klinickych studiich s peroralné poddvanym ptipravkem
RISPERDAL u stars$ich pacientti s demenci byla kombinace furosemidu a risperidonu spojena

s vy$$i incidenci mortality (7,3 %, primérny vék 89 let, rozmezi 75 — 97) ve srovnani se skupinou
1é€enou samotnym risperidonem (3,1 %, primérny vek 84 let, rozmezi 70 — 96) nebo samotnym
furosemidem (4,1 %, praimérny vék 80 let, rozmezi 67 — 90). ZvySeni mortality u pacientl
lécenych furosemidem spolu s risperidonem bylo pozorovano ve dvou ze Ctyt klinickych studii.
Soucasné uzivani risperidonu s dal$imi diuretiky (hlavné thiazidovymi diuretiky uzivanymi

v nizké davce) nebylo s podobnymi nalezy spojeno.

Patofyziologicky mechanismus k vysvétleni tohoto jevu neni zndm a zadna konzistentni pfic¢ina
umrti nebyla zjisténa. Presto vSak je zapotiebi vénovat této kombinaci nebo sou¢asnému
podavani dalSich vysoce G¢innych diuretik zvySenou pozornost a pted zahajenim 1é¢by touto
kombinaci posoudit riziko a prospéch. U pacientll uzivajicich spolu s risperidonem jina diuretika
nedoslo ke zvyseni mortality. Nezavisle na 1écbé byla obecnym rizikovym faktorem mortality
dehydratace, a proto je zapotiebi ji u starSich pacientll s demenci zamezit.

Cerebrovaskularni nezddouci piihody (CVAE)

V randomizovanych placebem kontrolovanych studiich u pacient s demenci lé¢enych nékterymi
atypickymi antipsychotiky bylo pozorovano ptiblizn€ trojnasobné zvysené riziko
cerebrovaskularnich nezddoucich ptihod. Sdruzena data ze Sesti placebem kontrolovanych
klinickych studii s pfipravkem RISPERDAL u pifevazné starsich pacient (> 65 let véku)

s demenci ukazala, ze CVAE (zavazné a nezavazné, kombinované) se vyskytly u 3,3 %

(33/1 009) pacientt lécenych risperidonem a u 1,2 % (8/712) pacienttl, kterym bylo podano
placebo. Pomér odds ratio (95% interval spolehlivosti) byl 2,96 (1,34; 7,50). Mechanismus tohoto
zvyseného rizika neni znam. ZvySené riziko nelze vyloucit ani pro jina antipsychotika nebo dalsi
populace pacientti. U pacientl s rizikovymi faktory pro cerebrovaskuldrni pfihodu je nutno
RISPERDAL CONSTA pouzivat s opatrnosti.

Ortostaticka hypotenze

Vzhledem k blokadé¢ alfa-aktivity zplisobené risperidonem muize dochéazet k (ortostatické)
hypotenzi, zvlasté na pocatku 1é¢by. V post-marketingu byla pozorovana klinicky vyznamna
hypotenze pfi soucasné 1écbe risperidonem a antihypertenzivy. Risperidon ma byt podavan s
opatrnosti pacientim se zndmym kardiovaskularnim onemocnénim (napft. pti srdecnim selhani,
infarktu myokardu, poruchach vodivosti, dehydrataci, hypovolemii nebo pfi cerebrovaskularnim
onemocnéni). V ptipad¢ pretrvavajici klinicky vyznamné ortostatické hypotenze ma byt
zhodnoceno riziko a pfinos dalsi 1écby pfipravkem RISPERDAL CONSTA.

Leukopenie, neutropenie a agranulocytoza

U antipsychotik, véetné piipravku RISPERDAL CONSTA, byly hlaseny ptipady leukopenie,
neutropenie a agranulocytdzy. Agranulocytoza byla béhem postmarketingového sledovani
hlasena velmi vzacné (< 1/10 000 pacientt).

Pacienty s anamnézou klinicky vyznamného nizkého poctu bilych krvinek nebo leukopenie/
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neutropenie vyvolané 1éCivymi pfipravky je nutno béhem pocatecnich mésicti 1é¢by monitorovat
a zvazit ukonceni lécby ptipravkem RISPERDAL CONSTA pfi prvnich znamkach klinicky
vyznamného poklesu poctu bilych krvinek pfi nepfitomnosti jeho jinych moznych pficin.

U pacientti s klinicky vyznamnou neutropenii je nutno dikladné monitorovat hore¢ku nebo jiné
priznaky infekce, a pokud se takové pfiznaky objevi, okamzité je 1éCit. U pacienti se zdvaznou
neutropenii (absolutni podet neutrofilti < 1 x 10%1) je nutno 1é&bu piipravkem RISPERDAL
CONSTA ukoncit a sledovat pocet bilych krvinek do navratu k normalu.

Tardivni dyskineze / extrapyramidové symptomy (TD/EPS)

Lécba ptipravky s antagonistickym t¢inkem na dopaminové receptory je spojena s rizikem
rozvoje tardivni dyskineze charakterizované rytmickymi mimovolnimi pohyby, predevsim svala
jazyka a/nebo obliceje. Nastup extrapyramidovych piiznak je rizikovym faktorem pro tardivni
dyskinezi. Pokud se objevi ptiznaky tardivni dyskineze, ma byt posouzeno vysazeni vSech
antipsychotik.

U pacientll uzivajicich soucasn¢ psychostimulancia (napt. methylfenidat) a risperidon je nutna
opatrnost, protoZe pti Upraveé davky jednoho nebo obou ptipravkd by se mohly objevit

extrapyramidové ptiznaky. Doporucuje se postupné vysazeni 1é¢by stimulantem (viz bod 4.5).

Neurolepticky maligni syndrom (NMS)

Pti 1€¢bé antipsychotiky byl rovnéz popsan neurolepticky maligni syndrom projevujici se
hypertermii, svalovou rigiditou, vegetativni labilitou, poruchami védomi a zvySenymi
plazmatickymi hladinami kreatinfosfokinazy. K dal§im ptiznaklim mtize patfit myoglobinurie
(rhabdomyolyza) a akutni ledvinové selhani. Pii vyskytu uvedenych piiznakd je nutné vysadit
vSechna antipsychotika, v¢etné pripravku RISPERDAL CONSTA.

Parkinsonova choroba a demence s Lewyho télisky

Pti predepisovani antipsychotik vcetné ptipravku RISPERDAL CONSTA pacientlim trpicim
Parkinsonovou chorobou nebo demenci s Lewyho télisky (DLB) maji 1ékati posoudit pomér
rizika a prospéchu. Parkinsonova choroba se s risperidonem muize zhorsit. U obou skupin mutize
byt zvySené riziko neuroleptického maligniho syndromu a zvySena citlivost k antipsychotiktim;
tito pacienti byli vylouceni z klinickych hodnoceni. K projeviim této zvySené citlivosti mtize
patfit zmatenost, otupélost, posturalni nestabilita s ¢astymi pady doprovazejici extrapyramidové
priznaky.

Hypersenzitivni reakce

Ackoli ma pted zahajenim 1écby pfipravkem RISPERDAL CONSTA byt stanovena snasenlivost
peroralniho risperidonu, byly u pacientti, kteti diive tolerovali peroralni risperidon, béhem
postmarketingového sledovani vzacné hlaseny anafylaktické reakce (viz body 4.2 a 4.8).

Pokud dojde k hypersenzitivni reakci, preruste uzivani ptipravku RISPERDAL CONSTA, zahajte
obecna podptrnd opatieni dle klinického stavu a monitorujte pacienta, dokud ptiznaky a
symptomy neodezni (viz body 4.3 a 4.8).

Hyperglykemie a diabetes mellitus

V prubéhu 1é¢by piipravkem RISPERDAL CONSTA byly hlaSeny hyperglykemie, diabetes
mellitus a zhorseni jiz existujiciho diabetu. V nekterych piipadech byl hlaSen predchozi piirtistek

5/29



télesné hmotnosti, coz mohlo byt spoustécim faktorem. Spojeni s ketoacidézou bylo hlaseno
velmi vzacné a spojeni s diabetickym kdmatem vzacné. Doporucuje se piislusné klinické
monitorovani v souladu s uzivanymi doporucenimi pro antipsychotika. U pacientti 1é¢enych
jakymkoli atypickym antipsychotikem, v€etné ptipravku RISPERDAL CONSTA, je nutno
monitorovat piiznaky hyperglykemie (jako jsou polydipsie, polyurie, polyfagie a slabost) a
pacienty s diabetem je nutno pravidelné monitorovat na zhorSeni kontroly glukosy.

Piirustek télesné hmotnosti

Pii uzivani ptipravku RISPERDAL CONSTA byly hlaSeny vyznamné piirtstky télesné
hmotnosti. T€élesnou hmotnost je nutno pravidelné kontrolovat.

Hyperprolaktinemie

Hyperprolaktinemie je ¢asty nezadouci ti€inek béhem 1écby piipravkem RISPERDAL CONSTA.
Je doporuceno stanovit hladinu prolaktinu v plazmé u pacientti s prokazanymi nezadoucimi
ucinky spojenych s prolaktinem (napt. gynekomastie, menstruacni poruchy, anovulace, poruchy
fertility, snizeni libida, poruchy erekce a galaktorea).

Studie na tkanovych kulturach ukazuji, Ze bunéény rast v lidskych naddorech prsu mize byt
stimulovan prolaktinem. Ackoli dosud nebyla v klinickych a epidemiologickych studiich
prokazana piima souvislost s poddvanim antipsychotik, u pacientti s pfislusSnou anamnézou je
nutno postupovat opatrné. U pacientl s existujici hyperprolaktinemii a u pacientti

s dokumentovanymi tumory zavislymi na prolaktinu je nutno RISPERDAL CONSTA pouzivat

s opatrnosti.

Prodlouzeni QT

Prodlouzeni QT intervalu bylo v post-marketingu hlaseno velmi vzacné. Jako u jinych
antipsychotik je nutno pii pfedepisovani risperidonu postupovat opatrné€ u pacientd se znaimym
kardiovaskularnim onemocnénim, prodlouzenim QT intervalu v rodinné anamnéze, pii
bradykardii nebo poruchach elektrolytové rovnovahy (hypokalemie, hypomagnesemie), protoze
risperidon miize zvysit riziko arytmogenniho t¢inku a pti soucasném uzivani s piipravky, které
prodluzuji QT interval.

Ktece

RISPERDAL CONSTA je nutno pouzivat opatrné u pacienti s anamnézou kie¢i nebo jinych
stavi, které potencialné snizuji kireCovy prah.

Priapismus

Béhem lécby pripravkem RISPERDAL CONSTA se mtize objevit priapismus vzhledem
k blokad¢ alfa-adrenergniho ucinku risperidonem.

Regulace télesné teploty

Antipsychotikiim je ptisuzovana vlastnost rusit schopnost téla snizovat télesnou teplotu.
Pacientlim, u kterych dojde k okolnostem pfispivajicim ke zvySeni télesné teploty, napf.
intenzivni cviCeni, vystaveni extrémnim teplotam, soucasna 1écba pripravky s anticholinergni
aktivitou nebo dehydratace, je pii predepisovani piipravku RISPERDAL CONSTA nutno
vénovat prislusnou péci.
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Zilni tromboembolismus

V souvislosti s uzivanim antipsychotik se vyskytly pfipady Zilniho tromboembolismu (VTE).
Vzhledem k tomu, Ze u pacientti 1é€enych antipsychotiky jsou Casto ptfitomny ziskané rizikové
faktory pro VTE, maji byt pied i béhem lécby piipravkem RISPERDAL tyto rizikové faktory
rozpoznany a nasledn¢ maji byt uplatnéna preventivni opatteni.

Peroperacni syndrom plovouci duhovky

U pacientl 1éCenych ptipravky s alfaj,-adrenergnim antagonistickym u¢inkem, vcetné ptipravku
RISPERDAL CONSTA (viz bod 4.8), byl béhem operaci katarakty pozorovan peroperacni
syndrom plovouci duhovky (Intaroperative floppy iris syndrome = IFIS).

IFIS mtize zvysit riziko ocnich komplikaci v prubéhu a po operaci. Pied operaci ma byt o¢ni
chirurg informovan o uzivani ptipravki s alfa;,-adrenergnim antagonistickym tcinkem

v soucasnosti anebo v minulosti. Potencialni pfinos ukonceni 1é¢by alfa;- blokatorem pied
operaci katarakty nebyl stanoven a musi byt porovnan s rizikem ukonceni 1éCby antipsychotiky.

Antiemeticky u€inek

V ptedklinickych studiich s risperidonem byl pozorovan antiemeticky uc¢inek. Pokud se tento
ucinek vyskytne u lidi, mtize maskovat ptiznaky a projevy predavkovani nékterymi lécivymi
pripravky nebo stavy, jako je stfevni nepriichodnost, Reyliv syndrom a mozkovy nador.

Porucha funkce jater nebo ledvin

Ackoli pouziti peroralniho risperidonu u pacientti s ledvinovou nebo jaterni nedostatecnosti bylo
hodnoceno v klinickych studiich, u ptfipravku RISPERDAL CONSTA tomu tak nebylo. U této
skupiny pacientli musi byt RISPERDAL CONSTA podéavan se zvySenou opatrnosti (viz bod 4.2).

Podéani

Je nutno vénovat pozornost tomu, aby pfipravek RISPERDAL CONSTA nebyl omylem
aplikovan do krevni cévy.

Pomocné latky

Tento 1écivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné davce, coz znamena,
Ze je v podstaté ,,bez sodiku.

4.5 Interakce s jinymi 1é¢ivymi piipravky a jiné formy interakce
Interakce ptipravku RISPERDAL CONSTA pii sou¢asném podavani s jinymi pfipravky nebyly

systematicky hodnoceny. Udaje o interakcich uvedené v tomto bodé jsou zaloZeny na
hodnocenich s peroralnim piipravkem RISPERDAL.
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Interakce souvisejici s farmakodynamikou

Pripravky prodluzujici QT interval

Stejné jako u jinych antipsychotik je nutn4 opatrnost pii predepisovani risperidonu spolu

s léCivymi ptipravky, o kterych je znamo, ze prodluzuji QT interval, jako jsou antiarytmika (napf.
chinidin, disopyramid, prokainamid, propafenon, amiodaron, sotalol), tricyklickymi antidepresivy
(napf. amitriptylin), tetracyklickymi antidepresivy (napf. maprotilin), nékterymi antihistaminiky,
jinymi antipsychotiky, nékterymi antimalariky (napf. chinin, meflochin) a pfipravky
zpusobujicimi poruchu elektrolytové rovnovahy (hypokalemie, hypomagnesemie), bradykardii
nebo pfipravky, které inhibuji metabolismus risperidonu v jatrech. Tento seznam je prikladny,
nikoli Gplny.

Centralne ucinkujici pripravky a alkohol

Risperidon je nutno pouzivat opatrn€ v kombinaci s dal§imi centralné t€inkujicimi léCivymi
pripravky vcetné alkoholu, opiatd, antihistaminik a benzodiazepinii vzhledem ke zvySenému
riziku sedace.

Levodopa a agonisté histaminu
RISPERDAL CONSTA muze zeslabit u¢inek levodopy a jinych agonistti dopaminu. Je-li tato

sv v

ucinnou davku obou pfipravki.

Antihypertenziva
V post-marketingovém obdobi byla pii souasném uzivani risperidonu a antihypertenziv
pozorovana klinicky vyznamna hypotenze.

Psychostimulancia
Soucasné uzivani psychostimulancii (napt. methylfenidatu) a risperidonu mize vést ke

vzniku extrapyramidovych ptiznakti po zmén¢ jedné 1é€by nebo obou (viz bod 4.4).

Interakce souvisejici s farmakokinetikou

Risperidon je metabolizovan pievazné prostiednictvim CYP2D6 a v mensi mife prostiednictvim
CYP3A4. Jak risperidon tak i jeho aktivni metabolit 9-hydroxyrisperidon jsou substraty P-
glykoproteinu (P-gp). Latky, které ovliviuji aktivitu CYP2D6 nebo silné inhibitory nebo
induktory aktivity CYP3A4 a/nebo P-gp mohou mit G¢inek na farmakokinetiku u¢inné
antipsychotické frakce risperidonu.

Silné inhibitory CYP2D6

Soucasné podavani pripravku RISPERDAL CONSTA se silnym inhibitorem CYP2D6 miize
zvysit plazmatické koncentrace risperidonu, ale mén¢ uz koncentrace u¢inné antipsychotické
frakce. Vyssi davky silného inhibitoru CYP2D6 mohou zvysit koncentraci i¢inné antipsychotické
frakce risperidonu (napf. paroxetin, viz nize). Predpoklada se, Ze jiné inhibitory CYP2D6, jako je
chinidin mohou mit vliv na plazmatické koncentrace risperidonu podobnym zpiisobem. Pti
zahjeni ¢i ukoncCeni 1é€by a soucasném uzivani paroxetinu, chinidinu nebo jiného silného
inhibitoru CYP2D6, zvlasté pti vyssich davkach, ma Iékar prehodnotit davkovani ptipravku
RISPERDAL CONSTA.
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Inhibitory CYP3A44 a/nebo P-glykoproteinu

Soucasné uzivani pripravku RISPERDAL CONSTA spolu se silnymi inhibitory CYP3A4 a/nebo
inhibitory P-gp miZe podstatné zvysit plazmatické koncentrace uc¢inné antipsychotické frakce
risperidonu. Pokud je pti zah4jena nebo ukoncena 1écba soucasn€ uzivanym itrakonazolem a/nebo
jinym silnym inhibitorem CYP3A4 a/nebo P-gp mé 1ékar piehodnotit davkovani piipravku
RISPERDAL CONSTA.

Induktory CYP3A44 a/nebo P-glykoproteinu

Soucasné uzivani pripravku RISPERDAL CONSTA spolu se silnymi induktory CYP3A4 a/nebo
induktory P-gp mtiZe snizit plazmatické koncentrace uc¢inné antipsychotické frakce risperidonu.
Pokud je zah4jena nebo ukoncena 1é¢ba soucasné uzivanym karbamazepinem a/nebo jinym
silnym induktorem CYP3A4 a/nebo P-gp ma I¢kai piehodnotit davkovani pripravku
RISPERDAL CONSTA. U¢inky induktortt CYP3A4 se projevuji v zavislosti na ¢ase a miize
trvat nejméné 2 tydny od zahdjeni 1é¢by do dosazeni maximalniho u€inku. Naopak pfi ukonceni
1é¢by muze trvat nejméne 2 tydny, nez indukce CYP3A4 poklesne.

Léky s vysokou vazbou na proteiny

Pokud je pfipravek RISPERDAL CONSTA uzivan spolu s pfipravky s vysokou vazbou na
proteiny, neni klinicky relevantni vytlaceni z vazby na plazmatické bilkoviny ani u jednoho z
1€ki. Pti sou¢asném podavani téchto pripravki je tieba nahlédnout do informaci o ptipravku pro
informace o zptisobu metabolismu a mozné potieb¢ tpravy davkovani.

Pediatricka populace

Studie interakci byly provedeny pouze u dospélych. Relevance vysledkt z téchto studii u
pediatrické populace neni znama.

Priklady

Ptiklady ptipravki, které se mohou potencialné ovliviiovat, nebo u kterych nebyly prokazany
interakce s risperidonem jsou uvedeny nize:

Vliv jinych 1é¢ivych pfipravku na farmakokinetiku risperidonu

Antibakterialni latky:
e Erythromycin, mirny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp neméni farmakokinetiku
risperidonu a G¢inné antipsychotické frakce.
e Rifampicin, silny induktor CYP3A4 a induktor P-gp snizuje plazmatické koncentrace a
ucinné antipsychotické frakce.

Anticholinesterazy:
e Doneperzil a galantamin, oba substraty CYP2D6 a CYP3 A4, nevykazuji klinicky
vyznamny ucinek na farmakokinetiku risperidonu ani G¢inné antipsychotické frakce.

Antiepileptika:

e Karbamazepin, silny induktor CYP3A4 a induktor P-gp prokazatelné snizuje plazmatické
koncentrace uc¢inné antipsychotické frakce risperidonu. Podobné uc¢inky mohou byt
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pozorovany napi. u fenytoinu a fenobarbitalu, které také indukuji jaterni enzym CYP3A4,
stejné jako P-glykoprotein.

e Topiramat mirn¢€ snizuje biologickou dostupnost risperidonu , nikoli v§ak ti¢inné
antipsychotické frakce. Proto neni pravdépodobné, ze by tato interakce méla klinicky
vyznam.

Antimykotika:

e Itrakonazol, silny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp, v davce 200 mg/den zvySuje
plazmatické koncentrace uc¢inné psychotické frakce ptiblizn€ o 70 % pii davce
risperidonu 2 az 8 mg/den.

e Ketokonazol, silny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp, v davce 200 mg/den zvySuje
plazmatické koncentrace risperidonu a snizuje plazmatické koncentrace 9-
hydroxyrisperidonu.

Antipsychotika:
¢ Fenothiaziny mohou zvySovat plazmatické koncentrace risperidonu, nikoli vSak u¢inné
antipsychotické frakce.

Antivirotika:
e Inhibitory protedzy: nejsou dostupné udaje z oficialniho hodnoceni, nicméné vzhledem
k tomu, Ze ritonavir je silnym inhibitorem CYP3A4 a slabym inhibitorem CYP2D6,
mohou ritoanvir a ritonavirem zesilené inhibitory proteazy zvysit koncentrace u¢inné
antipsychotické frakce risperidonu .

Betablokatory:
o Ne¢které betablokatory mohou zvySovat plazmatické koncentrace risperidonu, nikoli vSak
ucinné antipsychotické frakce.

Blokatory kalciovych kanali:
e Verapamil, mirny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp, zvySuje plazmatické koncentrace
risperidonu a u¢inné antipsychotické frakce.

Gastrointestinalni ptipravky:
e Antagonisté Hp-receptori: cimetidin a ranitidin, oba slabé inhibitory CYP2D6 a
CYP3A4, zvysuji biologickou dostupnost risperidonu, pouze minimalné vSak zvysuji
dostupnost ucinné antipsychotické frakce.

SSRI a tricyklicka antidepresiva:

o Fluoxetin, silny inhibitor CYP2D6, zvysuje plazmatické koncentrace risperidonu, ale
mén¢ uz ucinné antipsychotické frakce.

e Paroxetin, silny inhibitor CYP2D6, zvysuje plazmatické koncentrace risperidonu, ale
pii davce do 20 mg/den uz méné koncentrace ti¢inné antipsychotické frakce. Vyssi davky
paroxetinu vSak mohou zvysit plazmatickou koncentraci i u G¢inné antipsychotické
frakce.

o Tricyklicka antidepresiva mohou zvySovat plazmatické koncentrace risperidonu, ale
nikoli u¢inné antipsychotické frakce. Amitriptylin neovliviiuje farmakokinetiku
risperidonu ani ucinné antipsychotické frakce.

e Sertralin, slaby inhibitor CYP2D6, a fluvoxamin, slaby inhibitor CYP3A4, v davce az do
100 mg/den nejsou spojovany s klinicky vyznamnymi zménami v koncentracich u¢inné
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antipsychotické frakce risperidonu. Nicméné denni davky sertralinu nebo fluvoxaminu
vys$$i nez 100 mg mohou zvysit koncentrace €inné antipsychotické frakce risperidonu.

Uginky risperidonu na farmakokinetiku ostatnich p¥ipravkii

Antiepileptika:
e Risperidon neprokazal klinicky vyznamny ti¢inek na farmakokinetiku valproatu nebo
topiramatu.

Antipsychotika:
e Aripiprazol, substrat CYP2D6 a CYP3A4: risperidon v tabletdch nebo injekcich
neovlivituje farmakokinetiku aripiprazolu a jeho aktivniho metabolitu
dehydroaripiprazolu.

Digitalisové glykosidy:
e Risperidon neprokazal klinicky vyznamny t¢inek na farmakokinetiku digoxinu.

Lithium:
e Risperidon neprokazal klinicky vyznamny ucinek na farmakokinetiku lithia.

Soucasné uzivani risperidonu s furosemidem

e Vizinformace v bod¢ 4.4 tykajici se zvySené umrtnosti starSich pacientl s demenci,
uzivajicich soucasné furosemid.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Téhotenstvi

Adekvatni iidaje o podavani risperidonu té¢hotnym Zenam nejsou k dispozici.
Risperidon nebyl ve studiich na zvitatech teratogenni, ale byly pozorovany jiné typy reprodukeni
toxicity (viz bod 5.3). Potencialni riziko pro ¢lovéka neni znamo.

U novorozenct, ktefi byli béhem tietiho trimestru té¢hotenstvi vystaveni vlivu antipsychotik
(vCetné ptipravku RISPERDAL CONSTA), existuje riziko nezddoucich u€inkl véetné
extrapyramidovych ptiznakl a/nebo pfiznakl z vysazeni. Tyto pfiznaky se mohou lisit v délce
trvani i v zavaznosti. Byly hlaseny ptipady agitovanosti, hypertonie, hypotonie, tremoru,
somnolence, respiracni tisn€ nebo poruch piijmu potravy. Proto novorozenci maji byt pecliveé
monitorovani.

RISPERDAL CONSTA nema byt béhem téhotenstvi podavan, pokud to neni nezbytné nutné.
Kojeni

Ve studiich na zvitatech byl risperidon i 9-hydroxy-risperidon vylu¢ovan do mléka. Bylo
prokazano, Ze se risperidon a 9-hydroxy-risperidon vylucuji v malém mnozstvi také do lidského

matef'ského mléka. O nezadoucich ucincich na kojené déti nejsou dostupné udaje. Vyhody kojeni
proto maji byt posouzeny oproti potencialnimu riziku pro dité.

11/29



Fertilita

Podobn¢ jako dalsi 1é¢ivé pripravky, které antagonizuji dopaminové D, receptory, zvysuje
RISPERDAL hladinu prolaktinu. Hyperprolaktinemie mtize potlacovat hypothalamicky GnRH,
coz vede ke snizeni sekrece gonadotropinu hypofyzou. To mtze dale inhibovat reprodukéni
funkce u zenskych i muzskych pacientti narusenim gonadalni steroidogeneze.

V predklinickych studiich nebyly pozorovany relevantni u€inky.

4.7 U&inky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

RISPERDAL CONSTA ma maly nebo mirny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje
vzhledem k jeho t€inku na nervovy systém a ucinku na zrak (viz bod 4.8). Proto pacienti maji byt
upozornéni, aby nefidili nebo neobsluhovali stroje, dokud nebude znama jejich individuélni
vnimavost.

4.8 NeZadouci ucinky

Nejcastéji hlasenymi nezadoucimi ucinky (vyskyt > 1/10) jsou: nespavost, uzkost, bolest hlavy,
infekce hornich cest dychacich, parkinsonismus a deprese.
Nezadouci ucinky, jevici se jako zavislé na davce, zahrnuji parkinsonismus a akatizii.

V post-marketingu byly hlaseny zavazné reakce v misté injekce, véetné nekrozy v misté injekce,
abscesu, celulitidy, viedu, hematomu, cysty a nodu. Cetnost je klasifikovana jako ,,neni zndmo*
(z dostupnych udaji nelze urcit). Jednotlivé ptipady vyzadovaly chirurgicky zakrok.

Daéle jsou uvedeny nezadouci u€inky hlasené z klinickych hodnoceni a post-marketingové
zkuSenosti s risperidonem podle kategorie Cetnosti z klinickych hodnoceni s piipravkem
RISPERDAL CONSTA. Pouzivana je nasledujici terminologie a frekvence: velmi Casté (= 1/10),
c¢asté (= 1/100 az < 1/10), méné¢ casté (= 1/1 000 az < 1/100), vzacné (> 1/10 000 az < 1/1 000),
velmi vzacné (< 1/10 000) a neni znamo (z dostupnych udajii nelze urcit).

V kazdé skupiné ¢etnosti jsou nezadouci G¢inky setazeny podle klesajici zdvaznosti.

Tridy NeZadouci ufinky
organovych
systému Cetnost
Velmi Casté Casté Méné Casté Vzacné Velmi vzacné | Neni znamo
Infekce infekce hornich [pneumonie, bronchitida, infekce dychacich cest,
a infestace cest dychacich [sinusitida, infekce cystitida, infekce ucha, infekce
mocovych cest, chiipka oka, tonsilitida, onychomykdza,

celulitida, infekce, lokalizovana
infekce, virova infekce,
akarodermatitida, subkutanni

absces
Poruchy krve anemie snizeni poctu bilych krvinek,  lagranulocytoza ©,
a lymfatického trombocytopenie, sniZeni Ineutropenie, zvyseni
systému hematokritu poctu eozinofila
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Poruchy hypersenzitivita anafylakticka reakce ¢
imunitniho
systému
IEndokrinni hyperprolaktinemie pfitomnost glukosy v mo¢i nepfimetena sekrece
poruchy antidiuretického
lhormonu
Poruchy hyperglykemie, zvyseni diabetes mellitus b, anorexie, |otrava vodou °, diabeticka
metabolismu télesné hmotnosti, zvySeni [zvySeni hladin triglyceridi v |hypoglykemie, ketoacidoza
a vyZivy chuti k jidlu, snizeni télesné krvi, zvySeni hladiny lhyperinsulinemie ¢,
lhmotnosti, snizeni chuti k  [cholesterolu v krvi polydipsie
jidlu
Psychiatrické [nespavost ¢, porucha spanku, imanie, stav zmatenosti, katatonie,
poruchy deprese, tizkost agitovanost, sniZeni libida |anorgasmie, nervozita, nocni  [somnabulismus,
mury porucha pfijmu potravyj
spojena se spankem
(SRED), otupélost
Poruchy parkinsonismus?,jutlum/ospalost, akatizie ¢, ftardivni dyskineze, cerebralni neurolepticky maligni
nervového bolest hlavy dystonie 9, zavrat’, ischemie, ztrata védomi, syndrom,
systému dyskineze 9, tremor konvulze 9, synkopa, cerebrovaskularni
psychomotorické hyperaktivita, [porucha, neodpovidani
porucha rovnovahy, abnormalni|na podnéty, snizena
koordinace, posturalni zavrat, [Groven védomi,
porucha pozornosti, dysartrie, |diabetické koma,
dysgeuzie, hypestezie, titubace hlavy
[parestezie
Poruchy oka rozmazané vidéni zanét spojivek, suché oko, okluze retinalni arterie,
zvysena tvorba slz, o¢ni glaukom, porucha
hyperemie hybnosti o¢i, protaceni
oci, fotofobie, tvorba
ospalktl, syndrom
Iplovouci duhovky
(peroperacni)°
Poruchy ucha vertigo, tinitus, bolest ucha
a labyrintu
Srdecni tachykardie fibrilace sini, atrioventrikularni [sinusova arytmie
poruchy blokada, poruchy vedeni
vzruchu, prodlouzeni QT na
EKG, bradykardie, abnormalni
EKG, palpitace
Cévni poruchy hypertenze, hypotenze ortostaticka hypotenze plicni embolie, Zilni
trombdza, navaly
IRespiraéni, dyspnoe, faryngolaryngealnihyperventilace, kongesce syndrom spankové
hrudni a bolest, kasel, kongesce sliznic dychacich cest, sipani, [apnoe, aspira¢ni
mediastinalni nosni sliznice epistaxe [pneumonie, plicni
poruchy lkongesce, Selest,
dysfonie, respirani
onemocnéni
Gastro- bolest bricha, bfisni inkontinence stolice, dysfagie, [pankreatitida, ileus
intestinalni diskomfort, zvraceni, flatulence obstrukce stfev, otok
poruchy nauzea, zacpa, jazyka, fekalom,
gastroenteritida, prijem, cheilitida
dyspepsie, sucho v ustech,
bolest zubu
Poruchy kiize vyrazka svedeni, alopecie, ekzém, such4 polékova vyrazka, angioedém Stevenstiv-
a podkoZni kaze, erytém, zména zbarveni |kopfivka, Johnsontv
tkané kaze, akné, seboroicka hyperkerat6za, lupy, syndrom /
dermatitida poruchy kize, kozni toxicka
¢ze epidermalni
nekrolyza®
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Poruchy svalové
a kosterni
soustavy a
pojivové tkané

svalové spasmy,
imuskuloskeletalni bolest,
bolest zad, artralgie

zvySeni hladiny kreatin- 'rhabdomyolyza,
fosfokinazy v krvi, ztuhlost abnormalni drzeni téla
kloubi, otok kloubt, svalova
slabost, bolest kréni patefe

Poruchy ledvin
a mocovych cest

inkontinence moc¢i polakisurie, retence moci,

dysurie

Stavy spojené s

syndrom z vysazeni

téhotenstvim, léku u novorozenct ©
Sestinedélim a

perinatalnim

obdobim

Poruchy erektilni dysfunkce, porucha ejakulace, opozdéni  [priapismus ©, ptekrveni
reprodukéniho amenorea, galaktorea menstruace, porucha prst, zvétseni prsi,

systému a prsu

menstruace 9, gynekomastie,
sexualni dysfunkce, bolest prsu,
nepfijemny pocit v prsou,
vaginalni vytok

sekrece z prsi

Celkové otok 9, pyrexie, bolestna  jotok obli¢eje, zimnice, zvySeni |hypotermie, sniZeni
poruchy a hrudi, astenie, Unava, bolest,télesné teploty, abnormalni télesné teploty, chlad
reakce v misté reakce v misté injekce chtlize, zizen, nepiijemny pocit |koncetin, syndrom z
aplikace na hrudi, malatnost, abnormalni [vysazeni 1éku,
pocit, indurace® diskomfort

Poruchy jater zvySeni hladin jaternich zvySeni hodnot jaternich zloutenka
a Zlu€ovych cest transamindz, zvyseni enzymi

hladiny gamaglutamyl-

transferazy
Poranéni, pad bolest spojena se zakrokem
otravy a
proceduralni
komplikace

2 Hyperprolaktinemie mize v nékterych pfipadech vést ke gynekomastii, menstruaénim potizim, amenoree, anovulaci, galaktoree,
poruse fertility, snizenému libidu, ¢i erektilni dysfukci.

5V placebem kontrolovanych hodnocenich byl diabetes mellitus hldgen u 0,18 % risperidonem lé¢enych pacientl ve srovnani

s 0,11 % ve skupiné s placebem. Celkovy vyskyt ze vSech klinickych hodnoceni byl u pacientti 1é¢enych risperidonem 0,43 %.
¢Nebylo pozorovano v klinickych hodnocenich s ptipravkem RISPERDAL CONSTA ale po uvedeni risperidonu na trh.

4 Miize se vyskytnout extrapyramidova porucha: Parkinsonismus (hypersekrece slin, muskuloskeletélni ztuhlost, parkinsonismus,
slinéni, fenomén ,,0zubeného kola®, bradykineze, hypokineze, ztuhlost obli¢eje, svalové napéti, akineze, ztuhlost §ije, svalova
ztuhlost, parkinsonska chiize a abnormalni glabelarni reflex, parkinsonsky klidovy tfes), akatizie (akatizie, neklid, hyperkineze a
syndrom neklidnych nohou), tes, dyskineze (dyskineze, svalové zaskuby, choreoatetdza, atetoza a myoklonus), dystonie. Dystonie
zahrnuje dystonii, hypertonii, tortikolis, mimovolni svalové stahy, svalové stahy, blefarospasmus, okulogyraci, paralyzu jazyka,
spasmus tvaie, laryngospasmus, myotonii, opistotonus, orofaryngealni spasmus, pleurototonus, spasmus jazyka a trismus. Je nutno
si uvédomit, ze bylo zahrnuto Sirs$i spektrum piiznakd, které nemuseji mit nutné extrapyramidovy ptivod. Insomnie zahrnuje
inicidlni insomnii, stiedni insomnii; Konvulze zahrnuji konvulze typu grand mal; Menstruaéni poruchy zahrnuji nepravidelnou
menstruaci, oligomenoreu; Otok zahrnuje celkovy otok, periferni otok, hydrostaticky intersticialni edém.

Nezadouci uéinky pozorované u lékovych forem obsahujicich paliperidon

Paliperidon je u¢innym metabolitem risperidonu, proto se profily nezadoucich ucinkii obou latek
(v€etné peroralnich a injek¢nich 1ékovych forem) prolinaji. Navic k vySe uvedenym nezadoucim
ucinkim byly pfi uzivani piipravkt s paliperidonem pozorovany nésledujici nezadouci Gcinky,
které 1ze ocekavat také u piipravku RISPERDAL CONSTA.

Srde¢ni poruchy
Syndrom posturalni ortostatické tachykardie

Anafylakticka reakce
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V postmarketingovém sledovani u pacientt, ktefi diive tolerovali peroralni risperidon byly
vzacné hlaSeny piipady anafylaktické reakce po injekci ptipravku RISPERDAL CONSTA (viz
bod 4.4).

Ucinky tridy

Podobné jako u jinych antipsychotik byly po uvedeni na trh hlaSeny velmi vzacné piipady
prodlouzeni QT intervalu. Dalsi G€inky na srdce spojené s touto skupinou ptipravkil hldsené u
antipsychotik, ktera prodluzuji QT interval, zahrnuji arytmii, ventrikularni fibrilaci, ventrikularni
tachykardii, ndhlé imrti, zastavu srdce a torsade de pointes.

Zilni tromboembolismus

V souvislosti s antipsychotiky byly hldseny piipady zilniho tromboembolismu, v€etné ptipadii
plicni embolie a hluboké zilni trombdzy (frekvence neni zndma).

Prirustek télesné hmotnosti

Ve 12tydenni dvojité slepé placebem kontrolované klinické studii doslo u 9 % pacientt [éCenych
ptipravkem RISPERDAL CONSTA k pfirtstku té€lesné hmotnosti > 7 % ve srovnani se 6 %
pacienti, kterym bylo podavano placebo. V jednoleté oteviené studii u pripravku RISPERDAL
CONSTA byly zmény télesné hmotnosti obvykle +7 % oproti vychozimu stavu; piiriistek télesné
hmotnosti > 7 % mélo 25 % pacientu.

Hl4aSeni podezieni na nezadouci ucinky

Hlaseni podezieni na nezddouci ucinky po registraci léCivého ptipravku je dtlezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru piinost a rizik 1é¢ivého piipravku. Zadame zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na nezddouci ucinky na adresu:

Statni ustav pro kontrolu 1é¢iv

Srobéarova 48

100 41 Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Vzhledem k tomu, Ze ptedavkovani pii parenteralnim podani je oproti peroralnimu méné
pravdépodobné, je prezentovana informace pro peroralni podani.

Priznaky

Vseobecné se jedna o pfiznaky vyplyvajici z vystupiiovani znamych farmakologickych ucink
risperidonu. Patii k nim ospalost a sedace, tachykardie a hypotenze a extrapyramidové
symptomy. Pti pfedavkovani byly hlaSeny ptipady prodlouzeni QT intervalu a kie¢i. Torsade de
pointes byly hlaSeny v souvislosti s kombinovanym pfedavkovanim peroralnim pfipravkem
RISPERDAL a paroxetinem.

V piipadé akutniho ptedavkovani je zapotiebi zjistit, zda se nejedna o soucasné predavkovani
vice pfipravky.

15/29


http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

Lécba

Je nutné udrzovat prichodnost dychacich cest a zajistit adekvatni okysliceni a ventilaci. Okamzit¢
je nutno zahdjit monitorovani kardiovaskularnich funkci a udrzovat je kontinualné s cilem
detekce moznych arytmii.

Specifické antidotum pfipravku RISPERDAL neni zndmo, proto je zapotiebi zah4jit podpiirnou
1écbu. Hypotenzi a cirkula¢ni kolaps je nutno 1é¢it adekvatnim zptisobem - intravendznim
podanim tekutin a/nebo sympatomimetiky. Pii zdvaznych extrapyramidovych ptiznacich maji byt
podavana anticholinergika. Pacient ma byt podroben peclivému 1ékarskému dohledu a
monitorovan az do normalizace stavu.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeutickd skupina: Jina antipsychotika, ATC kod: NOSAXO08

Mechanismus u¢inku

Risperidon je selektivni monoaminergni antagonista s jedine¢nymi vlastnostmi. Vyznacuje se
vysokou afinitou k serotoninergnim 5-HT> a dopaminergnim D, receptorim. Risperidon se rovnéz
vaze na alfa;-adrenergni receptory a s nizsi afinitou na H;-histaminové a alfa,-adrenergni
receptory. Risperidon nem4 afinitu k cholinergnim receptorim. Ackoliv je risperidon velmi
silnym D» antagonistou, s ¢imz souvisi jeho terapeuticky ucinek na pozitivni piiznaky
schizofrenie, ve srovnani s klasickymi antipsychotiky zplsobuje nizsi utlum psychomotorické
aktivity a méné ¢asto navozuje katalepsii. Vyvazeny centralni serotoninovy a dopaminovy
antagonismus muze sniZzovat pohotovost k nezadoucim extrapyramidovym ucinklim a soucasné
roz§ifovat terapeutickou u¢innost na negativni a afektivni symptomy schizofrenie.

Klinicka u¢innost

Utinnost pripravku RISPERDAL CONSTA (25 mg a 50 mg) pii 16€bé projevil psychotickych
poruch (schizofrenie/schizoafektivnich poruch) byla sledovana v pribéhu 12tydenni placebem
kontrolované klinické studie u dospélych psychotickych hospitalizovanych a ambulantnich
pacientt, kteti splitovali DSM-IV (Drug Safety Management) kritéria pro schizofrenii.

Ve 12tydenni srovnavaci studii stabilizovanych pacientd se schizofrenii byl shledan RISPERDAL
CONSTA stejné ucinny jako peroralni tabletové 1ékové formy. Byla rovnéz sledovana
dlouhodobé (50 tydnl) bezpecnost a ucinnost piipravku RISPERDAL CONSTA v oteviené studii
u stabilizovanych psychotickych hospitalizovanych a ambulantnich pacienti, ktefi spliovali
DSM-1V kritéria pro schizofrenii nebo schizoafektivni poruchy. Prodlouzeny Gé¢inek u ptipravku
RISPERDAL CONSTA byl udrzovan na stejné vysi (Obrazek 1).
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Obrizek 1. Casovy pribéh primérnych hodnot celkového PANSS skore (LOCF - Last
observation carried forward) u pacienti se schizofrenii
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5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po aplikaci piipravku RISPERDAL CONSTA dochazi k uplné absorpci risperidonu.

Po jednorazové intramuskularni injekci pripravku RISPERDAL CONSTA se lé¢ivo uvoliuje
v nizké ivodni davce (< 1 % davky) s naslednou latenci tfi tydni. Hlavni uvoliiovani 1é¢iva
nastupuje od tietiho tydne dale, udrzuje se od 4. do 6. tydne a klesa v sedmém tydnu. Béhem
prvnich tii tydni 1écby piipravkem RISPERDAL CONSTA proto mé byt podavéana peroralni
antipsychoticka suplementace (viz bod 4.2).

Kombinaci uvoliiovani lé¢iva a ddvkovaciho rezimu (intramuskularni injekce kazdé dva tydny) je
dosazeno stalych plazmatickych koncentraci. Terapeutické plazmatické koncentrace pretrvavaji
do 4. az 6. tydne po posledni aplikaci ptipravku RISPERDAL CONSTA.

Po opakované intramuskulérni injekci 25 nebo 50 mg piipravku RISPERDAL CONSTA 1x za
dva tydny se pohybuji stfedni plazmatické koncentrace u¢inné antipsychotické frakce mezi

9,9 - 19,2 ng/ml a vrcholové plazmatické koncentrace mezi 17,9 - 45,5 ng/ml. U pacienttl, kterym
bylo aplikovano 25 - 50 mg 1x za dva tydny, nebyla béhem dlouhodobého podavani (12 mésict)
pozorovana akumulace risperidonu.

Vyse uvedené studie byly provedeny s podanim do hyzd'ového svalu. Intramuskularni injekce do
deltového a hyZzd'ového svalu jsou ve stejné davce bioekvivalentni a tudiz zaménitelné.

Distribuce
Risperidon je rychle distribuovan. Distribu¢ni objem ¢ini 1 - 2 I/kg. V plazmé se risperidon vaze

na albumin a kysely alfa;- glykoprotein. Podil risperidonu vazaného na plazmatické proteiny
predstavuje 90 %, u ucinného metabolitu 9-hydroxy-risperidonu 77 %.
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Biotransformace a eliminace

Risperidon je metabolizovan cytochromem CYP2D6 na 9-hydroxy-risperidon, jehoz
farmakologicky ucinek je podobny risperidonu. Risperidon a 9-hydroxy-risperidon tvoii u¢innou
antipsychotickou frakci. CYP2D6 je pfedmétem genetického polymorfismu. Rychli
metabolizatoii CYP2D pfeméiiuji risperidon na 9-hydroxy-risperidon rychle, zatimco pomali
metabolizatoii CYP2D jej pfeméituji mnohem pomaleji. Ackoli rychli metabolizatofi maji nizsi
hladinu risperidonu a vyssi hladinu 9-hydroxy-risperidonu nez pomali metabolizatofi,
farmakokinetika kombinace risperidonu a 9-hydroxy-risperidonu (tj. aktivni antipsychotické
frakce) po jednorazovém a opakovaném podani je obdobna jak u rychlych tak i pomalych
metabolizatord CYP2D6.

Dalsi cestou metabolizace risperidonu je N-dealkylace. In vitro studie na lidskych jaternich
mikrozomech ukézaly, ze risperidon v klinicky vyznamnych koncentracich neinhibuje podstatné
metabolismus latek metabolizovanych isoenzymy cytochromu P450 véetnéCYP1A2, CYP2A6,
CYP2C8/9/10, CYP2D6, CYP2E1, CYP3A4 a CYP3AS. Jeden tyden po podani peroralniho
risperidonu je 70 % davky vylouceno moci a 14 % stolici. V moci pfedstavuji risperidon a
9-hydroxy-risperidon 35 — 45 % peroralné podané davky. Zbyvajici podil tvoii neaktivni
metabolity. Eliminacni faze je Gplné ukoncena piiblizné za 7 az 8 tydni po posledni injekci
ptipravku RISPERDAL CONSTA.

Linearita

Farmakokinetika risperidonu je linearni také v rozmezi davek 25 — 50 mg pii podani injekce
jednou za 2 tydny.

Starsi pacienti, porucha funkce jater a ledvin

Studie farmakokinetiky s jednorazovym peroralnim podanim peroralniho risperidonu prokazala u
star§ich pacientl v priméru o 43 % vyssi plazmatické koncentrace €inné antipsychotické frakce,
0 38 % delsi polocas a sniZeni clearance u€inné antipsychotické frakce o 30 %.

U dospélych se stfedné zavaznou poruchou funkce ledvin byla clearance aktivni slozky ~48%
hodnoty clearance u mladych zdravych dospélych (ve véku 25 — 35 let). U dospélych se zavaznou
poruchou funkce ledvin byla clearance aktivni slozky ~31% hodnoty clearance u mladych
zdravych dospé€lych. Poloc¢as aktivni slozky byl 16,7 hod. u zdravych mladych dospélych;

24,9 hod. u dospélych se stfedné zavaznou poruchou funkce ledvin (nebo ~1,5krat delsi nez u
mladych dospélych) a 28,8 hod. u pacientd se zavaznou poruchou funkce ledvin (nebo ~1,7krat
delsi nez u mladych dospélych).

U pacientl s jaterni insuficienci byly plazmatické koncentrace risperidonu normalni, ale
primérna volna plazmaticka frakce risperidonu byla zvySena piiblizn€ o 37,1 %.

Clearance po peroralnim podani a elimina¢ni polocas risperidonu a jeho aktivni slozky u
dospélych se stfedné zavaznou a zavaznou poruchou funkce jater nebyly vyznamné odlisné od
téchto parametri u mladych zdravych dospélych osob.

Vztah farmakokinetiky a farmakodynamiky

Vztah mezi plazmatickymi koncentracemi ucinné antipsychotické frakce a zménami v celkovém
PANSS (Positive and Negative Syndrome Scale) a celkovém ESRS (Extrapyramidal Symptom
Rating Scale) skore nebyl nalezen v zadné klinické studii faze II1, kde byla sledovana i¢innost a
bezpecnost.
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Pohlavi, rasa a koufeni

Analyza farmakokinetiky u populace neprokézala zadny vyznamny vliv pohlavi, rasy nebo
koufeni na farmakokinetiku risperidonu nebo u¢inné antipsychotické frakce.

53 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Podobné¢ jako u peroralniho risperidonu byly ve studiich (sub)chronické toxicity u potkanti a pst
s ptipravkem RISPERDAL CONSTA (az do 12 mésicii intramuskularniho podani) nejvétsim
ucinkem prolaktinem zptisobena stimulace prsni Zlazy, zmény genitalu u samci i samic a u¢inky
na centralni nervovy systém (CNS), které souvisely s farmakodynamickou aktivitou risperidonu.
Ve studiich toxicity s peroralnim risperidonem u mlad’at potkani byly pozorovany vyssi mortalita
mlad’at a zpozd'ovani fyzického vyvoje. Ve 40tydenni studii u §ténat s peroralnim risperidonem
bylo zpozdéno pohlavni zrani. Rast dlouhych kosti nebyl dotéen u psi pii 3,6nasobku maximalni
humanni peroralni expozice pro dospivajici (1,5 mg/den) na zakladé posouzeni AUC; i€inek na
dlouhé kosti a pohlavni zrani byly pozorovany pii 15nasobku maximalni humanni peroralni
expozice pro dospivajici.

Risperidon nebyl teratogenni u potkani a kralikti. V reprodukénich studiich s risperidonem u
potkanil byly pozorovany nezadouci ti€inky na pafeni a na porodni hmotnost a pteziti mladat.

U potkanti byla intrauterinni expozice risperidonu spojena s kognitivnim deficitem v dospélosti.
Dalsi antagonisté dopaminu méli pfi podani biezim zvifatim negativni vliv na u¢eni a motoricky
vyvoj mlad’at.

Aplikace piipravku RISPERDAL CONSTA laboratornim samctim i samicim potkanti v davce

40 mg/kg/2 tydny po 12 a 24 mésicti vyvolala osteodystrofii. U¢inna davka vyvolavajici
osteodystrofii u potkant vztazena k mg/m? byla osminasobkem doporuéené davky pro ¢lovéka a
dle plazmatické koncentrace 2nasobkem piedpokladané plazmatické koncentrace u ¢lovéka po
aplikaci nejvys$si doporuc¢ené davky. Osteodystrofie nebyla pozorovana u psi, kterym byl
aplikovén ptipravek RISPERDAL CONSTA po 12 mésict v davce az do 20 mg/kg/2 tydny. Tato
davka predstavuje 14nasobek plazmatickych koncentraci po aplikaci nejvyssi doporuc¢ené davky
u Cloveka.

Neexistuji diikazy genotoxického potencialu.

Jak 1ze ocekavat u silného dopaminového D,-antagonisty, ve studiich peroralni karcinogenity
risperidonu u potkanti a mysi bylo pozorovano zvyseni vyskytu adenomt hypofyzy (mysi),
endokrinnich adenomd slinivky (potkani) a adenomi mlé¢né zlazy (oba druhy).

Ve studii karcinogenity s pfipravkem RISPERDAL CONSTA poddvanym intramuskularné u
laboratornich potkaniit Wistar (Hannover) (v davkach 5 a 40 mg/kg/2 tydny) byla pozorovana
zvysena incidence tumort endokrinniho pankreatu, hypofyzy a adrenalnich medularnich tumorti u
davky 40 mg/kg, zatimco tumory prsni zlazy byly pozorovany u davek 5 a 40 mg/kg. Tyto
tumory pozorované po peroralnim a intramuskularnim podani Ize spojit s prodlouzenym
antagonismem dopaminu D> a hyperprolaktinemii. Studie na tkanovych kulturach dale naznacuji,
ze by buné¢ny rust v lidskych tumorech prsu mohl byt stimulovan prolaktinem. U obou skupin
byla pozorovana hyperkalcemie ptispivajici ke zvySeni incidence adrenalnich medularnich
tumord u potkanti [éCenych ptipravkem RISPERDAL CONSTA. Neni diivod predpokladat, ze
hyperkalcemie mize zpisobit u ¢lovéka feochromocytom.
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Ledvinové tubularni adenomy se objevily u samct potkanti 1é¢enych piipravkem RISPERDAL
CONSTA pii davkovani 40 mg/kg/2 tydny. Ledvinové tumory se nevyskytovaly pfi nizkém
davkovani, u 0,9% roztoku NaCl nebo v kontrolni skupiné s vehikulem obsahujicim mikrocastice.
Mechanismus vzniku ledvinovych tumort u samct laboratornich potkant Wistar (Hannover) neni
znam. Ke zvySeni incidence ledvinovych tumort nedoslo u studii karcinogenity pfi peroralnim
podani risperidonu u laboratornich potkani Wistar (Wiga) nebo u ,,Swiss* my$i. Studie
karcinogenity po peroralnim podani vedené za ucelem zjisténi podkmenovych rozdild v profilu
nadoril svédc¢i o podstatném rozdilu ve spontdnnich, na stafi zavislych nenddorovych ledvinovych
zménach, rozdilu ve zvyseni sérovych hladin prolaktinu a ledvinovych zménach mezi
podkmenem Wistar (Hannover) a Wistar (Wiga). Nebyly zjistény zadné udaje o ledvinovych
zménach u psii po dlouhodobé aplikaci ptipravku RISPERDAL CONSTA.

Vyznam osteodystrofie, tumorti zpisobenych prolaktinem a predpokladanych ledvinovych
tumord specifickych pro podkmeny laboratornich potkanti ve smyslu rizika pro ¢lovéka neni
zZnam.

Po aplikaci vysokych davek ptipravku RISPERDAL CONSTA bylo u pst a potkanti pozorovano
lokalni podrazdéni v misté injekce. Ve 24mésicni studii intramuskuldrni karcinogenity u
laboratornich potkanti nebyla zjisténa vyssi incidence lokalnich tumorti ve skupiné€ s vehikulem
ani ve skupin€ s 1é¢ivou latkou.

In vitro a in vivo modely na zvitatech ukazuji, Ze vysoké davky risperidonu mohou zpiisobit
prodlouzeni QT intervalu, coz bylo spojovano s teoreticky zvySenym rizikem torsade de pointes u
pacienti.

6. FARMACEUTICKE UDAJE
6.1 Seznam pomocnych latek

Prasek
Polyglaktin

Rozpoustedlo

Polysorbat 20

Sodna stil karmelozy
Hydrogenfosfore¢nan sodny
Kyselina citronova

Chlorid sodny

Hydroxid sodny

Voda na injekci

6.2 Inkompatibility

Tento 1é¢ivy pfipravek nesmi byt misen s jinymi lé¢ivymi ptipravky s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny v bod¢€ 6.6.

6.3 Doba pouZitelnosti

3 roky pti 2 - 8 °C
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Po rekonstituci: Chemicka a fyzikalni stabilita je prokazana pii teploté 25 °C po dobu 24 hodin.

Z mikrobiologického hlediska ma byt ptipravek pouzit okamzité. Neni-li pouzit okamzité, jsou
doba a podminky uchovavani pripravku po otevieni pied pouzitim v odpovédnosti uzivatele a
normalné by doba neméla byt delsi nez 6 hodin pti 25 °C, pokud rekonstituce neprobéhla za
kontrolovanych a validovanych aseptickych podminek.

6.4 Zvlastni opatieni pro uchovavani
Celé baleni se uchovava v chladnicce (2 - 8 °C).

Pokud neni k dispozici chladnicka, RISPERDAL CONSTA mtize byt pted aplikaci uchovavan pfi
teploté nepresahujici 25 °C maximalné 7 dni.

Uchovavejte v piivodnim obalu, aby byl ptipravek chranén pred svétlem.
Podminky uchovavani rekonstituovaného piipravku viz bod 6.3.
6.5 Druh obalu a obsah baleni

Aplikator injekcni lahvicky pro rekonstituci bez injekcni jehly

- Jedna lahvicka obsahujici prasek.

- Jeden adaptér na lahvicku pro rekonstituci.

- Jedna ptedplnéna injekcni stiikacka obsahujici rozpoustédlo pro RISPERDAL CONSTA.

- Dvé jehly Terumo SurGuard 3 pro intramuskulédrni injekci [ 21G UTW 1palcova (0,8 mm x
25 mm) bezpecnostni jehla s bezpe¢nostnim zafizenim pro podani do deltového svalu a 20G
TW 2palcova (0,9 mm x 51 mm) bezpecnostni jehla s bezpecnostnim zatizenim pro podani
do hyzd’'ového svalu].

RISPERDAL CONSTA je dostupny v balenich obsahujicich 1 nebo 5 (svazanych) baleni.

Na trhu nemusi byt vS§echny velikosti baleni.

6.6 Zv1astni opati‘eni pro likvidaci pfipravku a pro zachazeni s nim

Diilezité informace

K zajisténi uspéSného podani ptipravku RISPERDAL CONSTA je nutno vénovat dikladnou
pozornost ,,Pokynim pro pouziti“ rozepsanym po jednotlivych krocich.

PouZijte dodané komponenty

Slozky (komponenty) v tomto baleni jsou specidln€ navrzeny pro pouziti piipravku RISPERDAL
CONSTA. RISPERDAL CONSTA musi byt rekonstituovan pouze rozpoustédlem, které je
soucasti tohoto baleni.

Nenahrazujte Zadné komponenty tohoto baleni.

Neuchovavejte suspenzi po rekonstituci
Aplikujte davku co nejdiive po natedéni, aby se zabranilo usazovani.

Spravné davkovani
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Musi byt podan cely obsah lahvicky, aby bylo zajisténo dosazeni zamyslené davky pripravku
RISPERDAL CONSTA.

JEDNORAZOVE ZARIZENI

NepouZivejte opakované

Zdravotnické prostiedky vyzaduji specifické materialové vlastnosti, aby mohly byt pouzity, jak
bylo zamysleno. Tyto vlastnosti byly ovéfeny pouze pro jednorazové pouziti. Jakykoliv pokus o
opakované pouziti aplikatoru miize vést k naruSeni jeho celistvosti a zhorSeni pouziti.
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Obsah baleni

Adaptér na lahvicku

Pi'edplnéna injekéni

stiikacka
bily
vicko pist okraj
kloboucku
. II —
U hrot
jehly
vix bily
rozpoustédlo Kryt
obruba
Lahvi¢ka Terumo SurGuard-3 pro
i.m. aplikaci
barevny kryt prihledne
1palcova 2palcova pouzdro jehly
- jehla do jehla do
J 7w r
— deltového hyZid’ového
svaln svalu
~ o . — ,
ochranny
] | bezpecnostni
mikrosféry kryt jehly

‘ Sestaveni jednotlivych ¢asti

Otevreni blistru Ptipojeni lahvi¢ky k adaptéru
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Vyckejte 30 minut
Vyjmeéte z chladnicky
baleni pfipravku a pred
rekonstituci jej
ponechte stat k docileni
pokojové teploty
priblizné 30 minut.

Neohtivejte piipravek
zadnym jinym
zpusobem.

Pripojeni predplnéné injek¢ni stiikacky k adaptéru

Odstraiite kryt z
lahvi¢ky

Odd¢lte barevny kryt z
injekéni lahvicky.

Otrete vriek Sedé zatky
desinfekénim
tamponem.

Nechte oschnout na
vzduchu.

Neodstranujte Sedou
gumovou zatku.

Piipravte si adaptér
Uchopte sterilni blistr
jak je znazornéno.
Odlepte papirovou cast
blistru.

Nevyjimejte adaptér z
blistru.

Nedotykejte se Spicky
jehly. Mohlo by to
zpusobit kontaminaci.

=

Piipojte adaptér k
lahvicce

Umistéte lahvicku na
tvrdy povrch a drzte ji
za jeji spodek. Umistéte
adaptér na stfed Sedé
gumove zatky. Tlacte
adaptér smérem dold na
horni ¢ast lahvicky,
dokud nebude bezpecné
usazen na miste.

Nepokladejte adaptér
na lahvicku Sikmo.
Rozpoustédlo by mohlo
pii presunu do lahvicky
prosaknout.

% wr £ 1

b4l nesprivné
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Odstranéni sterilniho
blistru

! Vyjméte adaptér ze
sterilniho blistru jen
v ptipad¢, Ze jste

z injekeni stiikacky.

pripraveni odd¢lit bily kryt

Drzte lahvicku ve svislé
poloze, aby tekutina
nevytékala.

Drzte lahvicku za jeji
spodni ¢ast a sejméte

z adaptéru sterilni blistr.

Neproti‘epavejte.

Nedotykejte se
odkrytého kloboucku
adaptéru.

Muize to zpusobit
kontaminaci.

Spravné uchopeni

Uchopte strikacku

za bily okraj na
jejim konci.

Béhem spojovani

nedrzte stiikacku za

sklenénou c¢ast.

Nespravne

Odstranéni krytu
Drzte bily okraj
stiikacky a oddélte
bily kryt.
Neotacejte nebo
neodrezavejte bily
kryt.
Nedotykejte se
$picky strikacky.
Mohlo by to zptsobit
kontaminaci.

~

‘ Rekonstituce mikrosfér
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Takto vypada stiikacka
po odstranéni bilého
krytu.

Odd¢leny kryt
muzete vyhodit.

Ptipojeni stiikacky
k adaptéru

Drzte adaptér za
jeho obrubu, aby se
nehybal. Drzte
stiikacku za bily
okraj a poté vsuiite
jeji Spicku do otvoru
adaptéru.

Nedrzte strikacku
za jeji sklenénou
cast. Mize to
zpusobit, ze se bily
krouzek uvolni nebo
odpoji.

Ptipojte stiikacku k
adaptéru pevnym
to¢ivym pohybem
ve sméru
hodinovych rucicek,
dokud pevné
nepftiléha.
Nepretahnéte.
Pretazeni muze
zpisobit zlomeni
Spicky stiikacky.



Aplikace Rozpusténi Piemisténi suspenze Odstranéni
rozpoustédla mikrosfér v do stitikacky adaptéru
Vstiiknéte obsah rozpoustédle Obrat’te lahvicku Drzte stiikacku za
injekéni stiikacky s Tiepejte lahvickou dnem vzhtiru. bily okraj a
rozpoustédlem do diikladné nejméné Pomalu tahnéte pista  odSroubujte
lahvicky. 10 sekund a pist pfi ~ nasavejte viechnu stitkacku od
A tom pfidrzujte tekutinu z lahvicky ~ adaptéru.
Obsah lahvicky je smérem dolti, jakje  do stiikacky. Oddglte 3
nyni pod tlakem. Znazornéno. . perforovanou Cast
Tlaéte pist paleem  Zkontrolujte suspenzi. nalepky na lahvicce.
smérem doli. Kdyz je spravné Nalepte odtrzenou
promichana, je ¢ast nalepky na
stejnoroda, husta a stiikacku kvuli
mlécné zbarvena. V identifikaci.
tekuting jsou viditelné
mikrosféry (éstice). Injekeni lahvicku a
Ihned pfistupte k adaptér znehodnot’te
dal$imu kroku, aby pfisluSnym
nedoslo k usazeni zplusobem.
suspenze.
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2palcova jehla
do hyzd’ového
svaln

y

Vybér prislusné jehly
Vyberte jehlu dle mista
podani (hyzd'ového nebo
deltového).

Nasazeni jehly

Oteviete sacek s jehlou a
uchopte ji za jeji konec, jak
je znazornéno.

Uchopte strikacku za bily
okraj a nasad’te jehlu na
kloboucek pevnym todivym
pohybem ve sméru
hodinovych rudicek az do
konce.

Nedotykejte se odkrytého
kloboucku jehly. Mize to
zpusobit kontaminaci.

| Aplikace injekce
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Rozpusténi mikrosfér
Uplné odstraiite blistr. Tésné
pted injekci protfepejte znovu
dukladné obsah ve stiikacce,
protoze mohlo dojit k
usazovani suspenze.



=

Odstranéni
prihledného krytu
jehly

Odklopte
bezpecnostni kryt
jehly smérem ke
stiikacCce tak, jak je
znazornéno. Poté
uchopte injekcni
stiikacku za bily
okraj a opatrné
sejméte prithledny
kryt jehly.
Neotacejte
prihlednym krytem
jehly, protoze by
mohlo dojit k
uvolnéni spojeni v
kloboucku.

Odstranéni
vzduchovych
bublin

Drzte stiikacku
jehlou vzhiru a
jemng poklepejte
stiikacku, aby se
vzduchové bubliny
dostaly do horni
casti. Pomalym a
opatrnym
posouvanim pistu
smérem nahoru
vytlacte vzduch ze
stiikacky.

—

iR

Aplikace injekce
Okamyzite aplikujte
cely obsah injekéni
stiikacky
intramuskularné
(i.m.) do hyzd'ového
nebo deltového
svalu pacienta.

Pro podani do
hyzd’ového svalu
zvolte vngj§i horni
kvadrant hyzd’'ové
oblasti.
Neaplikujte
intraveno6zné.

Bezpecnostni kryt
jehly

Jednou rukou
zatlaCte na
bezpecnostni kryt
jehly v thlu

45 stupnt proti
pevnému tvrdému
povrchu. Stlacte
kryt pevnym a
rychlym pohybem,
dokud se jehla tiplné
nezasune do
bezpecnostniho
krytu.

Zamezeni poranéni
jehlou
NepouZivejte obé
ruce.

Bezpecnostni kryt
jehly zamérné
neodpojujte a
neporusujte pravidla
bezpecné
manipulace s nim.
Nepokousejte se
narovnat jehlu nebo
pouzivat
bezpecnostni kryt,
pokud je jehla
ohnuta nebo
poskozena.

.
&

Spravna likvidace
jehel

Zkontrolujte, zda je
jehla uplné
zasunuta do
bezpecnostniho
krytu. Vyhod'te
vsechny casti do
ur¢ené nadoby.
Také vyhod’te dalsi
nepouzitou jehlu
priloZenou v baleni.

Vsechen nepouzity ptipravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Janssen-Cilag s.r.0., Walterovo namésti 329/1, 158 00 Praha 5, Ceské republika
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8. REGISTRACNI CISLO(A)

RISPERDAL CONSTA 25 mg: 68/068/03-C

RISPERDAL CONSTA 37,5 mg: 68/069/03-C

RISPERDAL CONSTA 50 mg: 68/070/03-C

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 19. 2. 2003
Datum posledniho prodlouzeni registrace: 13. 9. 2017

10. DATUM REVIZE TEXTU

9.4.2021
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