Príloha č. 1 k notifikácii ku zmene, ev. č. 2107/4403
SÚHRN CHARAKTERISTICKÝCH VLASTNOSTÍ LIEKU

1.
NÁZOV LIEKU
Risperidón Sandoz 1 mg/ml perorálny roztok

2.
KVALITATÍVNE A KVANTITATÍVNE ZLOŽENIE
Každý 1 ml perorálneho roztoku obsahuje 1 mg risperidónu.

Úplný zoznam pomocných látok, pozri časť 6.1.

3.
LIEKOVÁ FORMA
Perorálny roztok

Číry, bezfarebný roztok

4.
KLINICKÉ ÚDAJE
4.1
Terapeutické indikácie
Risperidón je indikovaný na liečbu:

-
schizofrénie


-
risperidón je účinný v udržiavacej liečbe na prevenciu relapsov u pacientov s chronickou 
schizofréniou, ktorí reagovali na iniciálnu liečbu risperidónom.

-
stredne závažných až závažných mánických epizód u pacientov s bipolárnou poruchou.

Risperidón Sandoz nie je oficiálne povolený:

-
na udržiavaciu liečbu na prevenciu mánických alebo depresívnych epizód pri bipolárnej poruche
-
na liečbu behaviorálnych symptómov demencie (pozri časť 4.4).

4.2
Dávkovanie a spôsob podávania
Risperidón Sandoz je určený na perorálne použitie.

Schizofrénia

Prechod z iných antipsychotík na Risperidón Sandoz

Ak je to možné, na začiatku liečby Risperidónom Sandoz sa odporúča ukončiť predchádzajúcu antipsychotickú liečbu postupne. Pri prechode z antipsychotík s dlhodobým účinkom na Risperidón Sandoz sa odporúča začať liečbu v čase plánovanej nasledujúcej injekčnej dávky. Potreba ďalšej liečby antiparkinsonikami sa má pravidelne prehodnocovať.

Dospelí a dospievajúci ≥ 15 rokov
Risperidón Sandoz sa môže podávať jedenkrát alebo dvakrát denne. Počiatočná dávka sú 2 mg risperidónu denne. Na druhý deň sa môže dávka zvýšiť na 4 mg. Potom sa dávkovanie môže upraviť individuálne podľa klinickej odpovede. Optimálna terapeutická dávka je zvyčajne 4-6 mg denne. Pre niektorých pacientov môže byť vhodnejšia pomalšia titračná fáza a nižšia počiatočná a udržiavacia dávka.
V klinických štúdiách sa nepreukázalo, že by denné dávky vyššie ako 10 mg zvyšovali antipsychotickú účinnosť a môžu vyvolať extrapyramidálne symptómy. Bezpečnosť denných dávok vyšších ako 16 mg sa neštudovala a preto sa takéto dávky nesmú používať. Ak je potrebná sedácia pacienta, môžu sa k liečbe Risperidónom Sandoz pridať benzodiazepíny. 
Starší pacienti

Odporúčaná počiatočná dávka risperidónu je 0,5 mg dvakrát denne. Túto dávku je možné zvyšovať individuálne podľa klinickej odpovede dávkovacím režimom po 0,5 mg dvakrát denne až na dávky 1-2 mg dvakrát denne. 
Deti a dospievajúci (< 15 rokov)
Nie sú k dispozícii žiadne klinické skúsenosti s užívaním Risperidónu Sandoz na liečbu schizofrénie u detí a dospievajúcich mladších ako 15 rokov a preto sa užívanie Risperidónu Sandoz v týchto vekových skupinách nemôže odporúčať.
Mánické epizódy

Dospelí

Risperidón Sandoz sa má podávať raz denne. Počiatočná dávka sú 2 mg risperidónu. Aj je to nevyhnutné, dácka sa môže upravovať po 1 mg každých 24 hodín. Odprorúčané dávkovacie rozmedzie je 2-6 mg denne.

Deti a dospievajúci (< 18 rokov)
Nie sú k dispozícii žiadne skúsenosti s liečbou mánických epizód u detí a dospievajúcich mladších ako 18 rokov.
Poruchy pečene a obličiek

U pacientov s poruchou funkcie obličiek sa odporúča polovica iniciálnej a udržiavacej dávky ako aj pomalšia titrácia dávky. U pacientov s miernou poruchou funkcie pečene nie je potrebná úprava dávkovania. Z dôvodu obmedzených skúseností sa u pacientov so stredne závažnou až závažnou poruchou funkcie pečene odporúča opatrnosť. (pozri časť 5.2).

Starší pacienti

Z dôvodu obmedzených klinických skúseností sa má risperidón u starších pacientov používať s opatrnosťou.

Tak ako pri iných symptomatických liečbach, sa má dlhodobá liečba Risperidónom Sandoz pravidelne prehodnocovať a odôvodniť.

4.3
Kontraindikácie 
-
precitlivenosť na risperidón alebo na niektorú z pomocných látok (zoznam pomocných látok 
pozri v časti 6.1)
-
existujúca hyperprolaktinémia nespôsobená liekmi.

4.4
Osobitné upozornenia a opatrenia pri používaní

Počas dlhodobej liečby antipsychotikami (predovšetkým, ak sa užívajú vysoké dávky) sa môže objaviť tardívna dyskinéza. Symptómy sa môžu dočasne zhoršiť alebo sa dokonca objaviť po prerušení liečby. U starších pacientov a pacientov s organickým poškodením mozgu je riziko ireverzibility zvýšené. Odporúča sa pacientov sledovať pravidelne 3-6 mesiacov po začatí liečby a pred liečbou ich informovať o možnom riziku. Výskyt extrapyramídových nežiaducich účinkov je pri užívaní risperidónu v optimálnych antipsychotických dávkach menšie ako pri užívaní haloperidolu.
Ak sa objavia symptómy tardívnej dyskinézy je potrebné zvážiť ukončenie liečby risperidónom.

Po náhlom prerušení užívania vysokých dávok antipsychotík sa zriedkavo objavili akútne symptómy z vysadenia, zahŕňajúce nauzeu, vracanie, potenie a nespavosť.

Tiež môže dôjsť k opakovanému výskytu psychotických symptómov a boli hlásené aj mimovoľné pohyby (ako je aktízia, dystónia a dyskinéza) a preto sa odporúča postupné vysadenie lieku,

Pri predpísovaní risperidónu pacientom s Parkinsonovou chorobou alebo demenciou Lewyho teliesok sa má prehodnotiť pomer prínosu k riziku, pretože u obidvoch skupín pacientov môže byť zvýšené riziko výskytu neuroleptického malígneho syndrómu alebo zhoršenia parkinsonizmu.

Údaje, týkajúce sa použitia risperidónu v kombinácii s valproátom sodným alebo lítiom na liečbu stredne závažných až závažných mánických epizód u pacientov s bipolárnymi poruchami sú obmedzené a nezhodujú sa. Okrem toho, nie sú k dispozícii údaje z kontrolovaných klinických štúdií, zaoberajúcich sa kombinovanou liečbou trvajúcou dlhšie ako 3 týždne.
Vzhľadom na inhibičnú aktivitu risperidónu na alfa-receptoroch môže nastať ortostatická hypotenzia najmä na začiatku liečby pri zvyšovaní dávky. Risperidón sa má podávať s opatrnosťou pacientom s kardiovaskulárnym ochorením (napr. so srdcovým zlyhaním, infarktom myokardu, zhoršenou srdcovou kondukciou, dehydratáciou, hypovolémiou alebo cerebrovaskulárnym ochorením) a dávkovanie sa má zvyšovať postupne (pozri časť 4.2). 
Frekvencia závratov, bradykardie a poranení zapríčinených sklonom ku pádu sa zdá byť vyššia u starších pacientov ako u mladších.
Ak nastane hypotenzia, treba zvážiť zníženie dávky.

U pacientov s poruchou funkcie pečene alebo obličiek a u starších pacientov sa odporúča podávať polovicu iniciálnej dávky a následne dávku zvyšovať (pozri časť 4.2).

Farmakokinetické interakcie s karbamazepínom môžu viesť k zníženiu plazmatických koncentrácii a preto sa odporúča úprava dávky risperidónu (pozri časť 4.5).

Tak ako u iných antipsychotík sa môže vyskytnúť malígny neuroleptický syndróm s typickými prejavmi hypertermie, ťažkou svalovou rigiditou a autonómnou nestabilitou. Tiež sa môže vyskytnúť zvýšenie hladín kreatinínfosfokinázy v sére, leukocytóza, tachypnoe, zmeny vedomia a potenie. Život ohrozujúcou je rabdomyolýza a komplementárna renálna insuficiencia. Užívanie všetkých antipsychotík sa musí prerušiť. V prvom prípade sa zvyčajne okrem všeobecných podporných opatrení (externé zníženie teploty a rehydratácia) podávajú antocholinergiká a benzodiazepíny. V závažných prípadoch však podávanie týchto liekov nie je dostatočne účinné a preto sa má podávať dantrolon a/alebo dopamín. V prípade, že táto liečba nie je účinná alebo pri život ohrozujúcich situáciách môže zachrániť život elektrošoková liečba.
U pacientov s psychicko-organickými poruchami je zvýšené riziko nežiaducich účinkov.

Tak ako iné antipsychotiká, risperidón môže znižovať prah excitability neurónov a preto sa musí s opatrnosťou podávať pacientom s epilepsiou.

Pacientom sa odporúča, aby sa vyhýbali zvýšenému príjmu potravy, pretože je možný prírastok telesnej hmotnosti. 
S liečbou risperidónom u starších pacientov sú len obmedzené skúsenosti.
S liečbou mánických epizód u detí a dospievajúcich mladších ako 18 rokov veku nie sú žiadne skúsenosti.

Skúsenosti s liečbou schizofrénie u detí mladších ako 15 rokov nie sú žiadne a preto sa používanie lieku na túto indikáciu v tejto skupine pacientov neodporúča.

Paradoxne, antipsychotiká môžu zvýšiť výskyt symptómov ako je excitácia, nepokoj a agresivita. Tak ako pri iných antipsychotikách, keď sa objavia tieto symptómy, je potrebné redukovať dávku risperidónu alebo zastaviť liečbu.
V randomizovaných placebom kontrolovaných klinických skúšaniach u skupiny pacientov s demenciou užívajúcich atypické antipsychotiká sa preukázalo približne trojnásobne zvýšené riziko cerebrovaskulárnych nežiaducich udalostí. Mechanizmus tohto zvýšeného rizika však nie je známy. Zvýšené riziko sa nedá vylúčiť ani pri používaní iných antipsychotík alebo v iných skupinách pacientov. Risperidón sa má s opatrnosťou podávať pacientom s rizikovými faktormi pre vznik mozgovej príhody. 
Meta-analýzy 17 kontrolovaných skúšaní atypických antipsychotík, vrátane risperidónu, preukázali zvýšenie mortality v porovnaní s placebom u starších pacientov s demenciou, ktorí boli liečení atypickými antipsychotikami. V placebom kontrolovaných skúšaniach risperidónu v tejto skupine pacientov bola incidencia mortality u pacientov, liečených risperidónom 4,0% a u pacientov liečených placebom 3,1%. Priemerný vek (rozpätie) pacientov, ktorí zomreli bol 86 rokov (67-100).
Tieto skúšania preukázali aj vyššiu incidenciu mortality pri podaní risperidónu s furosemidom v porovnaní s liečbou risperidónom alebo furosemidom samostatne. Mechanizmus tejto interakcie však nie je jasný. Pri súbežnom použití risperidónu s inými diuretikami (najmä tiazidovými diuretikami v nízkej dávke) sa takéto zistenia nepotvrdili.
Model príčiny úmrtia nie je jasne stanovený. Aj napriek tomu sa vyžaduje opatrnosť a zváženie pomeru rizika a prínosov pred liečbou pri kombinácii risperidónu s furosemidom alebo inými silne pôsobiacimi diuretikami. Rizikovým faktorom pre mortalitu je dehydratácia a preto je u starších pacientov s demenciou veľmi dôležité zabezpečiť dostatočnú hydratáciu.
Počas liečby risperidónom bola vo veľmi zriedkavých prípadoch hlásená hyperglykémia alebo exacerbácia existujúceho diabetu. Diabetických pacientov a pacientov s rizikovými faktormi pre vývoj diabetes mellitus sa odporúča náležite klinicky sledovať.

Tak ako pri iných antipsychotikách, opatrnosť sa odporúča pri predpisovaní risperidónu s liekmi, o ktorých je známe, že predlžujú QTc interval. Risperidón sa má s opatrnosťou podávať pacientom s kardiovaskulárnym ochorením (napr. vrodeným syndrómom dlhého QTc intervalu, ischemickou chorobou srdca, poruchami vedenia, arytmiou) alebo pri súbežnej liečbe s liečivami, ktoré indukujú predĺženie QT intervalu alebo hypokalémiu.
Počas liečby risperidónom je potrebné sa vyhnúť súbežnému podávaniu neuroleptík (pozri časť 4.5).

Zvýšená opatrnosť je potrebná u pacientov s prolaktín-dependentnými tumormi (napr. hypofyzálnym prolaktinómom) alebo možnými prolaktín-dependentnými tumormi (napr. karcinómom prsníka).

Risperidón sa má s opatrnosťou podávať pacientom, ktorí budú vystavený extrémnym teplotám, pri liečbe risperidónom sa pozorovala hypotermia aj hypertermia (pozri časť 4.8).
4.5
Liekové a iné interakcie
Farmakodynamické interakcie

Interakcie risperidónu s inými liekmi neboli systematicky hodnotené. S ohľadom na účinok na CNS sa má podávať s opatrnosťou v kombinácii s inými centrálne pôsobiacími liečivami (napr. opiátmi, antihistaminikami a benzodiazepínmi). Risperidón Sandoz môže antagonizovať účinok levodopy a ďalších agonistov dopamínu.

Súbežná liečba s inými antipsychotikami, lítiom, antidepresívami, antoparkinsonikami a liekmi s centrálne anticholínergným účinkom, zvyšuje riziko tradívnej dyskinézy.

Tak ako pri iných antipsychotikách, opatrnosť sa odporúča pri predpisovaní risperidónu s liekmi, o ktorých je známe, že predlžujú QT interval (neuroleptiká, antiarytmiká triedy IA alebo II, antibiotiká ako je napr. makrolidové antibiotikum erytromycín, antimaláriká, antihistaminiká, antidepresíva), alebo ktoré spôsobujú hypokalémiu alebo hypomagnezémiu (niektoré diuretiká), alebo ktoré zvyšujú exkréciu vody, sodíka a niekedy chloridov vo veľkom rozsahu (diuretiká ako je furosemid a chlórtiazid), alebo ktoré inhibujú hepatálny metabolizmus risperidónu.

Anti-α1-adrenergný účinok môže zvýšiť krvný tlak znižujúci účinok fenoxybenzamínu, labetololu a iných sympatomimetických liečiv blokujúcich α-receptor, tiež metyldopy, rezerpínu a iných centrálne pôsobiacich antihypertenzív. Na rozdiel od toho, krvný tlak znižujúci účinok guanetidínu je blokovaný.
Interakcie s furosemodim u straších pacientov s demenciou, pozri časť 4.4.

Farmakokinetické interakcie

Účinky iných liečiv na farmakokinetiku risperidónu

Induktory enzýmov:
Karbamazepín znižuje plazmatickú hladinu risperidónu a jeho aktívneho metabolitu. Obdobný účinok sa pozoruje aj u iných induktorov pečeňových enzýmov ako je rifampicín, fenytoín, fenobarbitál, barbituráty a ľubovník bodkovaný (Hypericum perforatum). Pri iniciácii a skončení podávania induktorov pečeňových enzýmov je potrebné dávkovanie Risperidónu Sandoz prehodnotiť.

Liečivá, ktoré inhibujú enzým CYP2D6:
Chinidín, fluoxetín, paroxetín, terbinafín a iné silné inhibítory CYP2D6 môžu zvýšiť plazmatické koncentrácie o polovicu. Z toho dôvodu je potrebné na začiatku liečby a po skončení súbežnej liečby s takýmito liečivami, dávkovanie risperidónu prehodnotiť.
Fenotiazíny, tricyklické antidepresíva a niektoré beta-blokátory môžu zvyšovať plazmatickú hladinu risperidónu. Kvôli spomalenému metabolizmu je frakcia aktívneho metabolitu nižšia. Celkový účinok (antipsychotickej frakcie) sa nezmení do tej miery, aby to malo klinicky význam.

Ranitidín a cimetidín môžu zvyšovať plazmatické koncentrácie risperidónu, ale vzhľadom k tomu, že sa zmenší frakcia aktívneho metabolitu, antipsychoticky účinok sa nemusí zosilniť.

Antacidá znižujú absorpciu po perorálnom podaní.

Inhibítory cholínesterázy galantamín a donepezil nemajú klinicky relevantný vplyv na farmakokinetiku risperidónu a aktívnej antipsychotickej frakcie.

Risperidón nemá klinicky relevantný vplyv na farmakokinetiku lítia, valproátu, digoxínu alebo topiramátu.

Je potrebné sa vyhnúť súbežnému používaniu risperidónu a alkoholu, pretože risperidón zvyšuje účinok alkoholu.

4.6
Gravidita a laktácia

Gravidita

Nie sú k dispozícii dostatočné údaje o použití risperidónu počas gravidity. V štúdiách na zvieratách risperidón nepreukázal žiadny teratogénny účinok, boli však pozorované iné typy reprodukčnej toxicity (pozri časť 5.3). Dlhodobé používanie antipsychotík počas posledného trimestra gravidity viedlo k reverzibilným neurologickým poruchám extrapyramidálneho pôvodu a k abstinenčným symptómom u dojčiat. Risperidón sa má používať počas gravidity len vtedy, ak prínos pre matku preváži možné riziko pre plod/novorodenca.

Laktácia
Risperidón a jeho aktívny metabolit 9-hydroxy-risperidón sa vylučujú do materského mlieka. Je pravdepodobné, že terapeutické dávky podané žene, ktorá dojčí, ovplyvňujú dojčené dieťa. Risperidón sa nesmie počas dojčenia používať. 

4.7
Ovplyvnenie schopnosti viesť vozidlá a obsluhovať stroje
Neuskutočnili sa žiadne štúdie o účinkoch na schopnosť viesť vozidlá a obsluhovať stroje.

Antipsychotiká, ako je aj risperidón, môžu ovplyvniť schopnosť reagovať a preto sa má pacientom odporúčať, aby neviedli vozidlá alebo obsluhovali stroje dovtedy, kým nebude prehodnotená ich individuálna reakcia na risperidón.

4.8
Nežiaduce účinky

V mnohých prípadoch sa dajú ťažko odlíšiť nežiaduce účinky od symptómov základného ochorenia. Nežiaduce účinky, ktoré sa pozorovali v súvislosti s užívaním risperidónu, sú nasledujúce:

Časté: ≥1/100, <1/10.

Menej časté:≥1/1000, <1/100.

Zriedkavé:≥1/10 000, <1/1 000.

Veľmi zriedkavé: <1/10 000, zahŕňajúce jednotlivé hlásenia

Neznáme: nie je môžné ich predpokladať na základe dostupných údajov
Poruchy krvi a lymfatického systému

Veľmi zriedkavé: mierne zníženie počtu neutrofilov a trombocytov

Poruchy metabolizmu a výživy

Veľmi zriedkavé: hyperglykémia, exacerbácia existujúceho diabetu
Psychické poruchy

Časté: nepokoj, úzkosť

Poruchy nervového systému

Časté: nespavosť, bolesť hlavy, sedácia 1)

Menej časté: ospanlivosť, spavosť, únava, závrat, poruchy koncentrácie, extrapyramidálne symptómy 2) : tremor, rigidita, hypersalivácia, bradykinéza, akatízia, akútna dystónia

Ochorenia oka

Menej časté: rozmazané videnie

Poruchy srdca

Menej časté: hypotenzia (tiež ortostatická hypotenzia), tachykardia (tiež reflexná tachykardia), ortostatický závrat alebo hypertenzia
Zriedkavé: ventrikulárne arytmie (VF, VT)

Neznáme: zástava srdca 3) , predĺženie QT intervalu 3), torsades de pointes 3)
1)
Sedácia nola hlásená častejšie u detí a dospievajúcich než u dospelých. Vo všeobecnosti je 
sedácia mierna a prechodná.

2)
Tieto symptómy sú zvyčajne mierne a reverzibilné po znížení dávky a/alebo v nevyhnutnom 
prípade po podávaní antiparkinsoník.

3)
Účinok neuroleptík.
Poruchy dýchacej sústavy, hrudníka a mediastínia

Menej časté: rinitída
Gastrointestinálne poruchy

Časté: prírastok hmotnosti

Menej časté: zápcha, dyspepsia, nauzea/vomitus, bolesť brucha

Poruchy pečene a žlčových ciest

Veľmi zriedkavé: zvýšenie hladín pečeňových enzýmov

Poruchy kože a podkožného tkaniva

Menej časté: vyrážka a iné alergické reakcie

Veľmi zriedkavé: opuch, pruritus, exantém, fotosenzibilizácia

Poruchy kostrového svalstva a spojivových tkanív

Veľmi zriedkavé: svalová únava

Poruchy obličiek a močových ciest

Menej časté: inkontinencia

Poruchy reprodukčného systému a prsníkov

Menej časté: priapizmus, erektilná dysfunkcia, dysfunkčná ejakulácia, poruchy orgazmu, impotencia u mužov, ktorí predtým nemali žiadnu sexuálnu poruchu

Zriedkavé: galaktorea, gynekomastaia, poruchy menštruačného cyklu u žien a amenorea (pozri tiež („Poruchy endokrinného systému“ v tejto časti).
Poruchy endokrinného systému

Risperidón môže spôsobiť zvýšenie hladín prolaktínu v závislosti od dávky. Možnými prejavmi sú: galaktorea, gynekomastia, poruchy menštruačného cyklu a dokonca aj chýbanie menštruácie (amenorea) (pozri tiež „Poruchy reprodukčného systému a prsníkov“ v tejto časti). Navyše , štúdie  tkanivových kultúr potvrdili, že rast buniek tumoru prsníka u ľudí môže byť stimulovaný prolaktínom. Aj napriek tomu, že sa v klinických alebo epidemiologických štúdiách nepotvrdila jasná spojitosť medzi užívaním antipsychotík a karcinómom prsníka, v prípade rodinnej anamnézy sa odporúča opatrnosť.
Počas liečby risperidónom boli hlásené: poruchy rovnováhy vody z dôvodu nadmerného pitia alebo poruchy sekrécie antidiuretického hormónu, tardívna dyskinéza (pozri časť 4.4), malígny neuroleptický syndróm, poruchy termoregulácie a záchvaty.

Cerebrovaskulárne udalosti

Počas liečby risperidónom, najmä u starších pacientov s demenciou (pozri časť 4.4) boli hlásené cerebrovaskulárne udalosti zahŕňajúce cerebrovaskulárne príhody a prechodné ischemické ataky (TIA).

Dyskinéza

Po dlhodobom užívaní antipsychotík (mesiac až rok) sa môže vyskytnúť dyskinéza, ako aj počas liečby a po ukončení liečbe (pozri časť 4.4).
Iné

Veľmi zriedkavé: hypotermia, hypertermia, edém

Neznáme: náhla nevysvetliteľná smrť (účinok neuroleptík)

4.9
Predávkovanie
Symptómy
Symptómy predávkovania vyplývajú zo známych farmakologických účinkov risperidónu. Najčastejšími symptómami sú únava, tachykardia, hypotenzia a extrapyramidálne symptómy. Bolo zaznamenané predávkovanie až do 360 mg. Dostupné údaje ukazujú široký bezpečnostný index Risperidónu Sandoz. Pri predávkovaní sa zaznamenali jednotlivé prípady s predĺžením QT intervalu (pozri časť 4.4). 

V prípade akútneho predávkovania je nutné zvážiť možnosť používania viacerých liekov.

Liečba

Zaistiť a udržiavať priechodné dýchacie cesty a zabezpečiť prívod kyslíka. Treba zvážiť výplach žalúdka (po intubácii, ak je pacient v bezvedomí) a podanie aktívneho uhlia spolu s laxatívom. Okamžite sa má začať kardiovaskulárne monitorovanie zahŕňajúce trvalé elektrokardiografické monitorovanie kvôli možným arytmiám.

Špecifické antidotum risperidónu nie je známe, preto sa majú zabezpečiť primerané podporné opatrenia. Hypotenzia a možný obehový kolaps sa liečia primeranými opatreniami ako sú infúzie a/alebo podanie sympatomimetických látok. Ak sa prejavia závažné extrapyramidálne symptómy, má sa podať anticholinergikum. Intenzívne lekárske sledovanie sa má zabezpečiť až do úpravy stavu pacienta.

5.
FARMAKOLOGICKÉ VLASTNOSTI
5.1
Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeutická skupina: iné antipsychotiká

ATC kód: N05AX08
Risperidón je selektívny monoamínový antagonista s farmakologickými vlastnosťami odlišnými od klasických antipsychotík. Má vysokú afinitu k serotonínovým 5-HT2 a dopamínovým D2 receptorom. Risperidón sa viaže aj na alfa1-adrenergné receptory a s nižšou afinitou na H1-histamínové a alfa2-adrenergné receptory. Risperidón nemá afinitu k cholinergným receptorom. Risperidón ovplyvňuje pozitívne symptómy a predpokladá sa aj jeho možný účinok na negatívne symptómy.

5.2
Farmakokinetické vlastnosti
Risperidón sa úplne absorbuje po perorálnom podaní. Maximálnu plazmatickú koncentráciu dosahuje v priebehu 1 až 2 hodín. Absorpcia nie je ovplyvnená jedlom. Risperidón sa metabolizuje prostredníctvom enzýmu cytochrómu P-450 2D6 (CYP 2D6) na 9-hydroxy-risperidón, ktorý má podobnú farmakologickú aktivitu ako risperidón. Risperidón a 9-hydroxy-risperidón sú aktívnou antipsychotickou frakciou. Po perorálnom podaní psychotickým pacientom je biologický polčas vylučovania risperidónu 3 hodiny. Biologický polčas t1/2 9-hydroxy-risperidónu je 24 hodín.

Rovnovážna hladina risperidónu sa u väčšiny pacientov dosiahne v priebehu 24 hodín a 9-hydroxy-risperidónu v priebehu 4 – 5 dní. Plazmatická koncentrácia risperidónu je pri terapeutickom dávkovaní priamo úmerná dávke.

Risperidón je rýchlo distribuovaný. Distribučný objem je 1-2 l/kg. V plazme sa risperidón viaže na albumín a kyslý alfa1-glykoproteín. Väzba risperidónu na plazmatické proteíny je 88%, z toho 77% tvorí 9-hydroxy-risperidón.

V priebehu týždňa po podaní sa 70% dávky vylúči močom a 14% stolicou. Podiel močom vylúčeného risperidónu a 9-hydroxy-risperidónu je 35-45% podanej dávky. 
Špeciálne skupiny pacientov

Podávanie risperidónu straším pacientom a pacientom s poruchou funkcie obličiek viedlo k zvýšeniu plazmatických koncentrácii aktívnej frakcie a zníženiu klírensu aktívnej frakcie na úroveň úmernú klírensu kreatinínu. U pacientov s miernou poruchou funkcie pečenie nebol pozorovaný žiaden vplyv na plazmatické koncentrácie. Údaje o pacientoch so stredne ťažkou poruchou funkcie sú nedostatočné.

Farmakokinetika risperidónu, 9-hydroxy-risperidónu a aktívneho podielu je u detí podobná ako u dospelých.

Slabí a ultrarýchli metabolizéry CYP2D6:

Časti pacientov (nazývaných slabými metabolizérmi CYP2D6) chýba enzým CYP2D6 z dôvodu genetickej deficiencie. Iná časť pacientov má znásobené gény pre CYP2D6 (ultrarýchli metabolizéry). Slabí metabolizéry majú nižší pomer metabolit/pôvodné liečivo, ale rozdiely nie sú klinicky dôležité z dôvodu ich rovnakého účinku.
5.3
Predklinické údaje o bezpečnosti
Predklinické údaje na základe obvyklých štúdií karmakodynamiky, toxicity po opakovanom podávaní, genotoxicity a karcinogenity na zvieratách neodhalili žiadne iné riziká pre pacientov ako tie, ktoré sa dali predpokladať na základe farmakokogického mechanizmu účinku. Štúdie in vitro a in vivo na zvieracích modeloch ukazujú, že risperidón môže vo vysokých dávkach spôsobiž predĺženie QT intervalu, čo bolo spojené s teoreticky zvýšeným rizikom torsades de pointes. Reprodukčne štúdie na zvieratách odhalili toxicitu farmakologicky účinných dávok pre matku, predĺženie pôrodu a zvýšenú incidenciu úmrtí po narodení v súvislosti s farmakodynamickým účinkom. Preukázalo sa, že postnatálny vývoj bol ovplyvnený predovšetkým farmakodynamickým účinkom na matku (napr. sedácia a nedostatočná starostlivosť o mľáďa). Tieto účinky však nie sú relevantné pre hodnotenie potenciálneho rizika u ľudí.
Risperidón, v dôsledku jeho antidopaminergného účinku, spôsobuje hyperprolaktinémiu a prolaktínom indukované zmeny funkcií u laboratórnych zvierat.

6.
FARMACEUTICKÉ INFORMÁCIE

6.1
Zoznam pomocných látok
Kyselina benzoová E210
Čistená voda

6.2
Inkompatibility
Risperidón Sandoz perorálny roztok sa nesmie miešať s čajom.
6.3
Čas použiteľnosti
3 roky
6 mesiacov po prvom otvorení fľaše.

6.4
Špeciálne upozornenia na uchovávanie
Neuchovávajte v mrazničke.

6.5
Druh obalu a obsah balenia 
Fľaša z jantárového skla s umelohmotným uzáverom bezpečným pred deťmi (biely, HDPE/PP skrutkovacie viečko) obsahujúca 30 ml, 60 ml, 100 ml alebo 120 ml perorálneho roztoku.

V balení je priložená dávkovacia pipeta vrátane držiaka.

Malá dávkovacia pipeta (dlhá 115 mm) je označená stupnicou po 0,1 ml a veľká dávkovacia pipeta (dlhá 134 mm) je označená stupnicou po 0,25 ml 

Nie všetky veľkosti balenia musia byť uvedené do obehu.

6.6
Špeciálne opatrenia na likvidáciu
Žiadne zvláštne požiadavky.
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