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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Torendo 0,5 mg
Torendo 1 mg
Torendo 2 mg
Torendo 3 mg
Torendo 4 mg
Torendo 6 mg

filmom obalené tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda filmom obalena tableta obsahuje 0,5 mg risperidonu.
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 1 mg risperidonu.
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 2 mg risperidonu.
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 3 mg risperidonu.
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 4 mg risperidonu.
Kazda filmom obalena tableta obsahuje 6 mg risperidonu.

Pomocné latky so znamym tu¢inkom:

0,5 mg 1 mg 2 mg 3 mg 4 mg 6 mg
filmom filmom filmom filmom filmom filmom
obalené obalené obalené obalené obalené obalené
tablety tablety tablety tablety tablety tablety
Laktoza 55,3 mg 110,6 mg | 1099 mg | 109,2 mg 108,4 mg | 107,0 mg
Sodik 0,466 mg 0,931 mg | 0,931 mg | 0,931 mg 0,931 mg | 0,931 mg
(0,021 (0,040 (0,040 (0,040 (0,040 (0,040
mmol) mmol) mmol) mmol) mmol) mmol)

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri East’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Filmom obalena tableta.

0,5 mg: Cerveno-hnedé ovélne bikonvexné, filmom obalené tablety s deliacou ryhou na jednej strane.
1 mg: Biele ovalne bikonvexné, filmom obalené tablety s deliacou ryhou na jednej strane.

2 mg: Oranzové ovalne bikonvexné, filmom obalené tablety s deliacou ryhou na jednej strane.

3 mg: ZIté ovalne bikonvexné, filmom obalené tablety s deliacou ryhou na jednej strane.

4 mg: Zelené ovalne bikonvexné, filmom obalené tablety s deliacou ryhou na jednej strane.

6 mg: Zlto-hnedé okrithle bikonvexné, filmom obalené tablety.

0,5 mg, 1 mg, 2 mg, 3 mg a 4 mg: Tablety sa mozu rozdelit’ na rovnaké davky.

4. KLINICKE UDAJE
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4.1 Terapeutické indikacie
Torendo je indikované na liecbu schizofrénie.

Torendo je indikované na liecbu stredne zavaznych az zdvaznych manickych epizod spojenych
s bipolarnymi poruchami.

Torendo je indikované na kratkodobu liecbu (trvajiicu do 6 tyzdiov) perzistentnej agresivity
u pacientov so stredne zdvaznou az zavaznou Alzheimerovou demenciou, ktori neodpovedaju na
ziadne nefarmakologické postupy a u ktorych je riziko, Ze poskodia seba alebo inych.

Torendo je indikované na kratkodobu symptomaticku liecbu (trvajucu do 6 tyzdiiov) perzistentnej
agresivity pri poruchach spravania u deti od 5 rokov a dospievajlicich s podpriemernou uroviou
intelektualnych funkcii alebo s mentalnou retardaciou diagnostikovanou podrla kritérii DSM-IV,

u ktorych zavaznost agresivity alebo iného disruptivneho spravania vyzaduje farmakologicku liecbu.
Farmakologicka liecba ma byt integralnou sucast’ou komplexnejsieho liecebného programu,
zahnajiceho psychosocialnu a eduka¢nu intervenciu. Odportca sa, aby risperidon predpisoval
Specialista v oblasti detskej neurologie a psychiatrie deti a dospievajucich alebo lekar, ktory ma
skusenosti s liecbou poruch spravania u deti a dospievajucich.

4.2 Davkovanie a sposob podavania

Davkovanie

Schizofrénia

Dospeli

Torendo sa mbze podéavat’ jeden alebo dvakrat denne.

Terapia sa ma zacat’ davkou 2 mg risperidonu denne. Na druhy den sa moze davka zvysit na 4 mg.
Potom moze davka zostat’ nezmenena alebo, ak je to potrebné, d’alej sa titrovat’. Zvycajna optimalna
denna davka je 4 — 6 mg. U niektorych pacientov moze byt vhodna pomalsia titra¢na faza a nizsia
uvodna a udrziavacia davka.

Pri davkach nad 10 mg/den sa nepreukazala vyssia ucinnost’ ako pri nizsich davkach a tieto vyssie
davky moézu spdsobit’ zvysenu incidenciu extrapyramidovych symptomov. Bezpecnost’ davok nad
16 mg/den sa nehodnotila a preto sa neodporicaju.

Starsi pacienti

Odporuca sa ivodna davka 0,5 mg dvakrat denne. Tuto davku je mozné individualne upravovat, a to
zvySeniami davky o 0,5 mg dvakrat denne az na davky 1 — 2 mg dvakrat denne.

Pediatricka populdacia

Risperidon sa neodporuca pouzivat’ u deti mladsich ako 18 rokov so schizofréniou z dovodu
nedostatku tdajov o G¢innosti v tejto skupine pacientov.

Manické epizddy pri bipoldrnej poruche

Dospeli

Torendo sa ma podavat’ raz denne s ivodnou davkou 2 mg risperidonu. Ak je to potrebné, davkovanie
sa ma upravit’ v intervaloch nie kratSich ako 24 hodin zvySenim davky o 1 mg denne. Risperidon sa
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moze podavat’ vo flexibilnych davkach v rozpiti 1 — 6 mg denne za G¢elom optimalizacie stupna
ucinnosti a tolerancie u jednotlivych pacientov. U pacientov s manickymi epizodami sa denné davky
nad 6 mg risperidonu nehodnotili.

Tak ako pri vSetkych symptomatickych liecbach, dlhodobé uzivanie Torenda sa musi neustale
prehodnocovat’.

Starsi pacienti

Odporuca sa ivodna davka 0,5 mg dvakrat denne. Tto davku je mozné individualne upravovat’, a to
zvySeniami davky o 0,5 mg dvakrat denne az na ddvky 1 — 2 mg dvakrat denne. Ked’ze klinické
sktsenosti u starSich pacientov st obmedzené, je potrebné zvySena opatrnost’.

Pediatricka populdacia

Risperidon sa neodporuca pouzivat’ u deti mladSich ako 18 rokov s bipolarnou maniou z dévodu
nedostatku tidajov o Gcinnosti u tejto skupiny pacientov.

Perzistentnd agresivita u pacientov so stredne zdvaznou az zavaznou Alzheimerovou demenciou
Odporuca sa ivodna davka 0,25 mg dvakrat denne. Toto davkovanie sa moze upravit’ zvySeniami
davky o 0,25 mg dvakrat denne podl'a individualnej potreby pacienta, nie vSak Castejsie ako kazdy
druhy den. U vicSiny pacientov je optimalna ddvka 0,5 mg dvakrat denne. Niektori pacienti vSak
mozu potrebovat’ davky az 1 mg dvakrat denne.

U pacientov s perzistentnou agresivitou pri Alzheimerovej demencii sa risperidon nema pouzivat’
dlhsie ako 6 tyzdiiov. Pocas lieCby je potrebné pacienta Casto a pravidelne kontrolovat’ a pokracovanie
liecby prehodnocovat’.

Poruchy spravania

Deti a dospievajuci od 5 do 18 rokov

U os6b s telesnou hmotnost'ou > 50 kg sa odporuca uvodna davka 0,5 mg raz denne. Toto davkovanie
sa moze upravit zvySovanim davky o 0,5 mg raz denne podl'a individualnej potreby pacienta, nie vSak
castejsie ako kazdy druhy den. U vécSiny pacientov je optimalna ddvka 1 mg raz denne. Niektori
pacienti vSak mézu potrebovat’ ddvky 0,5 mg raz denne zatial’ ¢o ini 1,5 mg raz denne. U 0s6b

s telesnou hmotnost'ou < 50 kg sa odportac¢a ivodna davka 0,25 mg raz denne. Toto davkovanie sa
moze upravit’ zvySovanim davky o 0,25 mg raz denne podl'a individualnej potreby pacienta, nie v§ak
castejsie ako kazdy druhy den. U vécsiny pacientov je optimalna davka 0,5 mg raz denne. Niektori
pacienti v§ak mo6zu potrebovat’ davky 0,25 mg raz denne, zatial’ ¢o ini 0,75 mg raz denne.

Tak ako pri vSetkych symptomatickych liecbach, dlhodobé uzivanie risperidonu sa musi neustale
prehodnocovat’.

Risperidon sa neodporuca pouzivat’ u deti mladsich ako 5 rokov, nakolko nie st skisenosti s detmi
mladsimi ako 5 rokov s tymto ochorenim.

Porucha funkcie obli¢iek a pecene

Pacienti s poruchou funkcie obli¢iek maji nizsiu schopnost’ eliminovat’ aktivnu antipsychotick(
frakciu ako dospeli s normalnou funkciou obli¢iek. Pacienti s poruchou funkcie pecene maju vyssiu
plazmaticka koncentraciu vol'nej frakcie risperidonu.

U pacientov s poruchou funkcie obliciek alebo pecene, bez ohl'adu na indikaciu, ivodna a udrziavacia
davka ma byt polovicna a titracia ddvky ma byt pomalSia.
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V tychto skupindch pacientov sa ma risperidon pouzivat’ s opatrnost’ou.

Sposob podavania

Torendo je urcené na peroralne pouzitie. Potrava nema vplyv na absorpciu risperidonu.

Pri ukoncovani liecby sa odporuca postupné vysadzovanie lieku. Po ndhlom vysadeni vysokych davok
antipsychotik boli vel'mi zriedkavo hlasené akutne priznaky z vysadenia, vratane nauzey, vracania,
potenia a nespavosti (pozri ¢ast’ 4.8). Moze sa tiez vyskytnit’ recidiva psychotickych priznakov a boli
hlasené aj mimovolné pohyby (ako su akatizia, dystonia a dyskinéza).

Prechod z inych antipsychotik

Na zaciatku terapie risperidonom sa odporuca ukoncit’ predchadzajicu liecbu postupne, ak je to
klinicky potrebné. V pripade potreby, pri prechode z depotnej formy antipsychotika na risperidon sa
odporica zacat terapiu risperidonom v ¢ase planovanej nasledovnej injekénej davky. Potreba
pokracovania existujucej liecby antiparkinsonikami sa ma pravidelne prehodnocovat’.

4.3 Kontraindikacie

Precitlivenost’ na lieCivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v Casti 6.1.

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouZivani

Stars$i pacienti s demenciou

ZvySend mortalita u starsich pacientov s demenciou

Vysledky meta-analyzy zo 17 kontrolovanych §tadii, kde boli star$i pacienti s demenciou lieCeni
atypickymi antipsychotikami, vratane risperidonu ukazali, Ze u pacientov lieCenych atypickymi
antipsychotikami bola zvySena umrtnost’ v porovnani s pacientmi, ktorym bolo podavané placebo.

V placebom kontrolovanych $tadiach s risperidonom bola v tejto populacii incidencia imrtnosti 4,0 %
u pacientov lieCenych risperidonom v porovnani s 3,1 % u pacientov, ktorym bolo podavané placebo.
Pomer pravdepodobnosti ,,odds ratio* (95 % presny interval spol'ahlivosti) bol 1,21 (0,7; 2,1).
Priemerny vek pacientov, ktori zomreli bol 86 rokov (v rozsahu 67 — 100 rokov). Udaje z dvoch
vel’kych pozorovacich $tadii preukazali, Ze u starSich pacientov s demenciou, ktori st lie¢eni
konvenénymi antipsychotikami, je tieZ mierne zvySené riziko umrtia, v porovnani s nelie¢enymi
pacientmi. Kvo6li nedostacujucim tidajom sa neda presne urCit’ miera rizika a nie stt zname priciny
zvySeného rizika. Nie je jasné, do akej miery moze byt zvySena mortalita v pozorovacich stadiach
pripisana antipsychotickym liekom a do akej miery niektorym stavom pacienta.

Subezné uzivanie s furosemidom

V placebom kontrolovanych stadiach s risperidonom u starsich pacientov s demenciou bola stibezna
liecba risperidonom a furosemidom spojend s vy$Sou mortalitou (7,3 %; priemerny vek 89 rokov, v
rozsahu 75 — 97 rokov) v porovnani s lieCbou samotnym risperidonom (3,1 %; priemerny vek

84 rokov, v rozsahu 70 — 96 rokov) alebo samotnym furosemidom (4,1 %; priemerny vek 80 rokov,
v rozsahu 67 — 90 rokov). ZvySena mortalita u pacientov lieCenych subezne furosemidom

a risperidonom bola pozorovana v dvoch zo Styroch klinickych stadii.

Stubezné uzivanie risperidonu a inych diuretik (najmé tiazidovych diuretik pouzivanych v nizkych
davkach) nebolo spojené s podobnymi nalezmi.

Nezistili sa ziadne patofyziologické mechanizmy, ktoré by jasne vysvetlovali tento nalez,
a nepozoroval sa Ziadny zodpovedajici mechanizmus veduaci k umrtiu. Napriek tomu je potrebna
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obozretnost’ a je potrebné posudit’ rizika a prinos tejto kombinacie alebo stibezného uzivania inych
silnych diuretik este pred zacatim uzivania.

U pacientov lie¢enych inymi diuretikami v kombinacii s risperidonom sa mortalita nezvysila.
Dehydratacia, bez ohl'adu na liecbu, bola vSeobecne rizikovym faktorom imrtnosti a treba jej

u starsich pacientov s demenciou predchadzat’.

Cerebrovaskularne neziaduce U¢inky (Cerebrovascular Adverse Events — CVAE)

V randomizovanych, placebom kontrolovanych klinickych stadidch bolo pozorované priblizne
trojnasobne zvySené riziko cerebrovaskularnych neziaducich uc¢inkov u populécie pacientov

s demenciou lieCenych niektorymi atypickymi antipsychotikami.

Udaje zo §iestich placebom kontrolovanych §tadii s risperidonom prevazne u starsich pacientov

(> 65 rokov) s demenciou ukazali, Ze CVAE (zavazné a nezavazné, kombinované) sa vyskytli u 3,3 %
(33/1009) pacientov liecenych risperidonom a u 1,2 % (8/712) pacientov uzivajucich placebo. Pomer
pravdepodobnosti ,,0dds ratio* (95 % presny interval spolahlivosti) bol 2,96 (1,34; 7,50).
Mechanizmus ndrastu rizika nie je zndmy. Narast rizika sa neméze vylucit ani pri inych
antipsychotikach alebo inej populécii pacientov. Risperidon sa ma pouZzivat’ opatrne u pacientov

s rizikovymi faktormi pre vznik cerebrovaskularnej prihody.

Riziko CVAE bolo vyznamne vysSie u pacientov so zmieSanym alebo vaskularnym typom demencie
v porovnani s Alzheimerovou demenciou. Z tohto dovodu pacienti s inym typom demencie ako je
Alzheimerova demencia nemaju byt lieceni risperidonom.

Lekarom sa odporuca vyhodnotit’ pomer rizika a prinosu podavania risperidonu star$im pacientom

s demenciou, pricom je potrebné vziat’ do ivahy rizikové predpoklady pre vznik cerebrovaskularne;j
prihody u jednotlivych pacientov. Pacienti/opatrovatelia musia byt upozorneni na potrebu okamzitého
hlasenia prejavov a priznakov potencialnej CVAE, ako je nahla inava alebo znecitlivenie tvare, ruk
alebo noh a problémy s recou alebo videnim. Bezodkladne je potrebné zvazit’ vSetky moznosti liecby,
vratane preruSenia lieCby risperidonom.

Risperidon sa ma pouzivat’ len kratkodobo na liecbu perzistentnej agresivity u pacientov so stredne
zavaznou az zavaznou Alzheimerovou demenciou ako doplnok ku nefarmakologickej liecbe, ktora ma
obmedzen alebo ziadnu u¢innost’ a pri potencialnom riziku poskodzovania seba alebo inych.

Pacientov je potrebné pravidelne kontrolovat’ a potrebu d’alSej liecby prehodnocovat.

Ortostatickd hypotenzia

Vzhl'adom na inhibi¢nu aktivitu risperidénu na alfa-receptoroch moZze nastat’ (ortostaticka) hypotenzia,
najmi v uvodnom obdobi titrovania davky. Klinicky vyznamna hypotenzia sa pozorovala po uvedeni
lieku na trh pri sibeznom pouziti risperidonu a antihypertenziv. Risperidon sa ma podavat’

s opatrnost’ou pacientom so znamym kardiovaskularnym ochorenim (napr. zlyhanie srdca, infarkt
myokardu, poruchy prevodového systému, dehydratacia, hypovolémia alebo cerebrovaskularne
ochorenie) a davka sa ma postupne titrovat’ podl'a odporucania (pozri Cast’ 4.2). Ak nastane
hypotenzia, treba zvazit’ znizenie davky.

Leukopénia, neutropénia a agranulocytoza

Pri lieCbe antipsychotikami, vratane risperidonu, boli hlasené pripady leukopénie, neutropénie

a agranulocytdzy. V priebehu postmarketingového sledovania bola agranulocytéza hlasena vel'mi
zriedkavo (< 1/10 000 pacientov).

Pacientov s klinicky vyznamnym nizkym poc¢tom leukocytov v anamnéze alebo s lieckom indukovanou
leukopéniou/neutropéniou treba sledovat’ prvych niekol'’ko mesiacov lieCby a treba zvazit’ prerusenie
liecby risperidonom pri prvych prejavoch klinicky vyznamného poklesu poctu leukocytov, ak nie st
pritomné iné kauzalne faktory. U pacientov s klinicky vyznamnou neutropéniou treba starostlivo
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sledovat’ horti¢ku alebo iné priznaky alebo znaky infekcie a ihned’ ich liecit, ak sa takéto priznaky
alebo znaky objavia. U pacientov so zdvaznou neutropéniou (absolutny pocet neutrofilov < 1 x 10%/1)
sa ma lieCba risperidonom prerusit’ a sledovat’ pocet leukocytov az do zotavenia.

Tardivna dyskinéza/extrapyramidové symptomy (TD/EPS)

Lieky s vlastnost’ami antagonistov dopaminovych receptorov si spajané so vznikom tardivnych
dyskinéz charakterizovanych rytmickymi mimovolnymi pohybmi predovsetkym jazyka a/alebo tvare.
Vyskyt extrapyramidovych symptémov je rizikovym faktorom pre rozvoj tardivnych dyskinéz. Ak sa
objavia prejavy a priznaky tardivnej dyskinézy, ma sa zvazit’ prerusenie podavania vsetkych
antipsychotik.

Zvysena opatrnost’ je potrebna u pacientov siibezne uzivajucich psychostimulancia (napr.
metylfenidat) s risperidonom, pretoze extrapyramidové symptomy sa moZu objavit’ pri Uprave davky

jedného alebo oboch lieciv. Odportca sa postupné ukoncenie liecby stimulanciami (pozri Cast’ 4.5).

Neurolepticky maligny syndrém (NMS)

Pri liecbe antipsychotikami bol zaznamenany neurolepticky maligny syndrom charakterizovany
hypertermiou, svalovou rigiditou, autonémnou nestabilitou, poruchami vedomia a zvySenymi
hladinami kreatininfosfokinazy. DalSie prejavy mozu zahfiiat’ myoglobintriu (rabdomyolyzu) a akutne
zlyhanie obli¢iek. V takomto pripade treba ukoncit’ podavanie vSetkych antipsychotik, vratane
risperidonu.

Parkinsonova choroba a demencia s Lewyho telieskami

Pri predpisovani antipsychotik, vratane risperidonu, u pacientov s Parkinsonovou chorobou alebo

s demenciou s Lewyho telieskami (DLB — Dementia with Lewy Bodies) musi lekar posudit’ pomer
rizika a prinosu lie¢by. Risperidon moze zhorsit’ Parkinsonovu chorobu. U oboch skupin pacientov
moze byt zvySené riziko neuroleptického maligneho syndromu alebo zvysena citlivost’ na
antipsychoticku liecbu. Takito pacienti boli vyluceni z klinického sktiSania. Tato zvySena citlivost’ sa
mdze prejavovat’ zmitenost'ou, otupenost’ou, posturalnou nestabilitou s vysokym vyskytom padov

a taktiez aj extrapyramidovymi symptomami.

Hyperglykémia a diabetes mellitus

Pocas liecby risperidonom bola hlasena hyperglykémia, diabetes mellitus a exacerbacia existujiceho
diabetu. V niektorych pripadoch sa objavil narast telesnej hmotnosti, ¢o mohlo byt predispozi¢nym
faktorom. Vel'mi zriedkavo bolo hlasené spojenie s ketoacidozou a zriedkavo s diabetickou koémou.
Odporuca sa primerané klinické monitorovanie u pacientov v sulade so zavedenymi pokynmi pre
podavanie antipsychotickych liekov. Pacienti lieCeni atypickymi antipsychotikami, vratane
risperidonu, maju byt monitorovani na priznaky hyperglykémie (ako polydipsia, polyuria, polyfagia
a slabost’) a pacienti s diabetom mellitus maji byt pravidelne monitorovani na zhorsenie glykémie.

Narast telesnej hmotnosti

Pocas uzivania risperidonu boli hlasené pripady signifikantného narastu telesnej hmotnosti. Telesna
hmotnost’ sa ma pravidelne kontrolovat’.

Hyperprolaktinémia

Hyperprolaktinémia je Casty vedl'ajsi ucinok liecby Torendom. VySetrenie hladiny prolaktinu v plazme
sa odporuca u pacientov s vyskytom vedlajsich ucinkov suvisiacich s prolaktinom (napr.
gynekomastia, poruchy menstruacie, anovulacia, porucha fertility, pokles libida, erektilna dysfunkcia,
galaktorea).
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Stadie tkanivovych kultir nazna¢ujd, Ze rast buniek v tumoroch prsnika u Pudi méze byt stimulovany
prolaktinom. Aj napriek tomu, ze v klinickych a epidemiologickych $tudiach nebola potvrdena jasna
spojitost’ s podavanim antipsychotik, u pacientov s relevantnou anamnézou je potrebna opatrnost’.
Risperidon sa ma pouzivat’ s opatrnost'ou u pacientov s pre-existujiicou hyperprolaktinémiou

a u pacientov s moznymi prolaktin-dependentnymi tumormi.

PrediZenie QT intervalu

Po uvedeni lieku na trh bolo velmi zriedkavo hlasené predizenie QT intervalu. Tak ako pri inych
antipsychotikach, opatrnost’ je potrebna pri predpisovani risperidonu pacientom so znaimym
kardiovaskularnym ochorenim, rodinnou anamnézou predizenia QT intervalu, bradykardiou alebo
poruchami elektrolytov (hypokalémia, hypomagnezémia) z dovodu zvyseného rizika arytmogénnych
ucinkov a pri sibeznom podavani s lieckmi, o ktorych je zname, ze predlzuji QT interval.

Zachvaty

Risperidon sa ma pouzivat’ s opatrnostou u pacientov s anamnézou zachvatov alebo inych stavov,
ktoré potencidlne znizujt prah zachvatu.

Priapizmus

Pri liecbe risperidonom sa méze vyskytnut’ priapizmus vzhl'adom na jeho G¢inok na inhibiciu alfa-
adrenergnych receptorov.

Regulacia telesnej teploty

Antipsychotika spoésobuju narusenie schopnosti znizovat’ telesnu teplotu. Pri predpisovani risperidonu
pacientom so stavmi, pri ktorych moze dojst’ k zvyseniu telesnej teploty napr. namahavé cvicenie,
vystavenie sa vysokym teplotam, subezna liecba s anticholinergikami, dehydratacia, sa odporuca
primerana starostlivost’.

Antiemeticky ucinok

V predklinickych §tadiach s risperidonom sa pozoroval antiemeticky u¢inok. V pripade, Ze sa tento
ucinok vyskytne u l'udi, méze zakryvat priznaky a symptoémy predavkovania niektorymi liekmi alebo
stavov, ako napr. obstrukcia ¢reva, Reyov syndrom a nador mozgu.

Porucha funkcie obli¢iek a pecene

Pacienti s poruchou funkcie obli¢iek maju nizsiu schopnost’ vylu¢ovat aktivnu antipsychoticku frakciu
ako dospely s normalnou funkciou obli¢iek. Pacienti s poruchou funkcie pe¢ene maji zvysené
koncentracie vol'nej frakcie risperidonu v plazme (pozri Cast’ 4.2).

Vendzna tromboembolia

V suvislosti s uzivanim antipsychotik boli hlasené pripady ven6znej tromboembdlie (VTE).

Ked’ze pacienti lieCeni antipsychotikami maju Casto ziskané rizikové faktory pre VTE, je nutné
identifikovat’ v§etky mozné rizikové faktory pre VTE pred, ako aj pocas lie¢by risperidonom a maji sa
vykonat’ preventivne opatrenia.

Peropera¢ny syndrém vlajucej dahovky

Peroperacny syndrom vlajucej dahovky (Intraoperative Floppy Iris Syndrome — IFIS) sa pozoroval
pocas operacie katarakty u pacientov lieCenych liekmi s alfa 1a-adrenergnym antagonistickym
ucinkom, vratane risperidonu (pozri Cast’ 4.8).
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IFIS moéze zvySovat riziko o¢nych komplikacii pocas a po operacii. Pred operaciou treba o¢ného
chirurga informovat o uzivani liekov s alfa la-adrenergnym antagonistickym t¢inkom v su¢asnosti
alebo v minulosti. Potencialny prinos ukoncenia liecby blokujucej alfa 1 pred operaciou katarakty sa
nestanovil a musi sa porovnat’ s rizikom ukoncenia antipsychotickej liecby.

Pediatricka populacia

Pred predpisanim risperidonu dietat'u alebo dospievajicemu s poruchami sprévania je potrebné
u pacienta komplexne vysetrit’ fyzické a socialne priciny agresivneho spravania ako je bolest’ alebo
nevhodné Zivotné prostredie.

Sedativny ucinok risperidonu sa ma u tejto skupiny pacientov starostlivo monitorovat’ z ddvodu
mozného ovplyvnenia schopnosti ucit’ sa. Zmena ¢asu podavania risperidonu méze zlepsit’ dopad
sedacie na pozornost’ u deti a dospievajtcich.

Risperidon bol spojeny s miernym narastom telesnej hmotnosti a BMI. Odportca sa meranie
hmotnosti pred zac¢atim lieCby a pravidelné sledovanie hmotnosti. Zmeny vysky v dlhodobych
otvorenych rozsiahlych $tadiach boli vzhl'adom k veku v norme. U¢inok dlhodobej lietby
risperidonom na sexualne dospievanie a rast sa adekvatne nestudoval.

Z dovodu potencialnych t¢inkov dlhotrvajtcej hyperprolaktinémie na rast a sexualne dospievanie

u deti a dospievajucich, je potrebné zvazit pravidelné klinické hodnotenie endokrinologického stavu,
vratane merani vysky, hmotnosti, sexualneho dospievania, sledovanie menstrua¢ného cyklu a d’alSich
moznych ucinkov spojenych s prolaktinom.

Vysledky z malej pozorovace;j stiidie po uvedeni lieku na trh ukazujt, ze I'udia uzivajici risperidon vo
veku 8 — 16 rokov, boli v priemere o 3 — 4,8 cm vys$$i v porovnani s tymi, ktori dostavali iné atypické
antipsychotika. T4to stidia nebola dostacujuca na preukdzanie, ¢i uzivanie risperidonu moze
ovplyviovat’ vysku ¢loveka, ani ¢i risperidon priamo vplyva na rast kosti alebo na rast kosti vplyva
ochorenie alebo v dosledku lepsej regulacie ochorenia spdsobuje linearny rast.

Pocas liecby risperidonom sa ma vykonavat aj pravidelné hodnotenie extrapyramidovych symptomov
a inych pohybovych porach.

Odporucania na sposob podavania u deti a dospievajucich pozri v ¢asti 4.2.

Tento liek obsahuje laktozu. Pacienti so zriedkavymi dedi¢nymi problémami galaktézovej
intolerancie, celkového deficitu laktazy alebo glukozo-galaktézovej malabsorpcie nesmu uzivat’ tento
liek.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t.j. v podstate zanedbatel'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie
Interakcie suvisiace s farmakodynamikou
Lieky, ktoré predizuju QT interval

Tak ako pri inych antipsychotikach, opatrnost’ sa odporaca pri predpisovani risperidénu spolu s liekmi,
o ktorych je zname, Ze predlzuju QT interval, ako su antiarytmika (napr. chinidin, dysopyramid,
prokainamid, propafendn, amiodaron, sotalol), tricyklické antidepresiva (t.j. amitriptylin),
tetracyklické antidepresiva (t.j. maprotilin), niektoré antihistaminika, ostatné antipsychotika, niektoré
antimalarika (t.j. chinin a meflochin) a lieky sp&sobujiice nerovnovahu elektrolytov (hypokalémiu,
hypomagnezémiu), bradykardiu alebo tie, ktoré inhibuju hepatalny metabolizmus risperidonu. Tento
zoznam je indikativny a nie je kompletny.
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Centralne posobiace lieky a alkohol

Risperidon sa ma s opatrnost’ou pouzivat’ v kombinacii s inymi centralne posobiacimi latkami vratane
alkoholu, opiatov, antihistaminik a benzodiazepinov z dovodu zvyseného rizika sedacie.

Levodopa a agonisty dopaminu

Risperidon mdze antagonizovat’ u€inok levodopy a inych agonistov dopaminu. Ak je takéato N
ucinna davka kazdého z nich.

Lieky s hypotenznym ucinkom

Pri sibeznom pouzivani risperidonu a antihypertenziv bola po uvedeni lieku na trh pozorovana
klinicky vyznamna hypotenzia.

Paliperidon

Stubezné uzivanie peroralneho risperidonu s paliperidonom sa neodportca, pretoze paliperidon je
aktivny metabolit risperidénu a ich kombinacia moéze viest k aditivnej expozicii aktivne;j
antipsychotickej frakeii.

Psychostimulancia

Stubezné uzivanie psychostimulancii (napr. metylfenidat) s risperidonom moze po zmene v jednom
alebo oboch lie¢ebnych postupoch viest' k extrapyramidovym symptomom (pozri Cast’ 4.4).

Interakcie stuvisiace s farmakokinetikou

Jedlo nema vplyv na absorpciu risperidonu.

Risperidon sa metabolizuje hlavne prostrednictvom CYP2D6 a v menSom rozsahu prostrednictvom
CYP3A4. Risperidon a jeho aktivny metabolit 9-hydroxy-risperidon, su substratmi P-glykoproteinu
(P-gp). Latky, ktoré ovplyviuju aktivitu CYP2D6 alebo latky vel'mi inhibujuce alebo indukujuce
aktivitu CYP3A4 a/alebo P-gp mozu ovplyvnit’ farmakokinetiku aktivnej antipsychotickej frakcie
risperidonu.

Silné inhibitory CYP2D6

Stbezné podavanie risperidonu so silnym inhibitorom CYP2D6 méze zvysit’ plazmatické koncentracie
risperidonu, ale menej jeho aktivnej antipsychotickej frakcie. Vyssie davky silného inhibitora
CYP2D6 mozu zvysit koncentracie aktivnej antipsychotickej frakcie risperidonu (napr. paroxetin,
pozri nizsie). Predpoklada sa, ze d’alSie inhibitory CYP 2D6, ako chinidin, m6zu ovplyvnit’
plazmatické koncentracie risperidonu podobnym spdsobom. Po zacati alebo ukonceni sibeznej liecby
s paroxetinom, chinidinom alebo inym silnym inhibitorom CYP2D6, najmé vo vyssich davkach, ma
lekar davkovanie risperidonu prehodnotit’.

Inhibitory CYP3A4 a/alebo P-gp

Stubezné podavanie risperidonu so silnym inhibitorom CYP3A4 a/alebo P-gp moze vyrazne zvysit
plazmatické koncentracie aktivnej antipsychotickej frakcie risperidonu. Po zacati alebo ukoncéeni
subeznej liecby s itrakonazolom alebo s inym silnym inhibitorom CYP3A4 a/alebo P-gp, ma lekar
davkovanie risperidonu prehodnotit’.

Induktory CYP3A44 a/alebo P-gp
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Stbezné podavanie risperidonu so silnym induktorom CYP3A4 a/alebo P-gp méze znizit’ plazmatické
koncentracie aktivnej antipsychotickej frakcie risperidonu. Po zacati alebo ukonceni subeznej liecby

s karbamazepinom alebo s inym silnym induktorom CYP3A4 a/alebo P-gp, ma lekar davkovanie
risperidonu prehodnotit’. Induktory CYP3 A4 ucinkuju spésobom zavislym od ¢asu a méze trvat’
najmenej 2 tyzdne po uvedeni lieku, kym sa dosiahne maximalny uc¢inok. Naopak, v pripade
ukoncenia liecby moZze trvat’ najmenej 2 tyzdne, kym zoslabne indukcia CYP3A4.

Lieky s vysokou vizbou na proteiny

Ked’ sa risperidon podava spolu s lieckmi s vysokou viazbou na proteiny, nedochadza ku klinicky
relevantnému vytesneniu niektorého z liekov z plazmatickych proteinov.

Pri sibeznom uzivani liekov si treba v prislusnej informacii o liekoch precitat’ informaciu

o metabolickej drahe a moZnej potrebe upravy davkovania.

Pediatricka populacia

Interak¢né Studie sa uskutocnili len u dospelych. Vyznam vysledkov tychto stadii pre pediatrickych
pacientov nie je znamy.

Kombinované uzivanie psychostimulancii (napr. metylfenidat) s risperidonom u deti a dospelych
neposobi na farmakokinetiku a ti¢innost’ risperidonu.

Priklady

Priklady liekov, ktoré sa m6zu potencialne navzajom ovplyviovat alebo o ktorych je zname, Ze sa
s risperidonom navzajom neovplyviiuji, sa uvadzaju nizsie:

Vplyv inych liekov na farmakokinetiku risperidénu:

Antibiotika:
- erytromycin, stredne silny inhibitor CYP3 A4 a inhibitor P-gp, nemeni farmakokinetiku
risperidonu a aktivnej antipsychotickej frakcie.
- rifampicin, silny induktor CYP3A4 a induktor P-gp, znizuje plazmatické koncentracie aktivnej
antipsychotickej frakcie.

Anticholinesterazy:
- donepezil a galantamin, substraty CYP2D6 a CYP3 A4, nepreukézali klinicky relevantny
ucinok na farmakokinetiku risperidonu a na aktivnu antipsychotickt frakciu.

Antiepileptika:
- karbamazepin, silny induktor CYP3A4 a induktor P-gp, znizuje plazmaticka hladinu aktivne;j
antipsychotickej frakcie risperidonu. Obdobny u¢inok sa pozoruje napr. s fenytoinom
a fenobarbitalom, ktoré tiez indukuji CYP 3A4 peceniové enzymy ako aj P-glykoprotein.
- topiramat mierne znizuje biologicku dostupnost’ risperidonu, ale nie aktivnej antipsychotickej
frakcie. Z toho dovodu je malo pravdepodobné, ze je tato interakcia klinicky vyznamna.

Antimykotika:
- itrakonazol, silny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp, v davke 200 mg/den zvysoval
plazmatické koncentracie aktivnej antipsychotickej frakcie priblizne o 70 %, pri risperidone
v davkach 2 az 8 mg/den.
- ketokonazol, silny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp, v davke 200 mg/deii zvySoval
plazmatické koncentracie risperidonu a znizoval plazmatické koncentracie 9-hydroxy-
risperidonu.
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Antipsychotika:
- fenotiaziny m6zu zvySovat’ plazmatické koncentracie risperidonu, nie vSak aktivnej
antipsychotickej frakcie.

Antivirotika:
- protedzové inhibitory: udaje z oficidlnych $tudii nie st k dispozicii; avSak vzhl'adom na to, Ze
ritonavir je silnym inhibitorom CYP3A4 a slabym inhibitorom CYP2D6, ritonavir
a proteazové inhibitory posilnené ritonavirom potencialne zvySuju koncentrcie aktivnej
antipsychotickej frakcie risperidonu.

Beta-blokatory:
- niektoré beta-blokatory mézu zvySovat’ plazmaticki hladinu risperidonu, nie vSak hladinu
ucinnej antipsychotickej frakcie.

Blokatory kalciového kandla:
- verapamil, stredne silny inhibitor CYP3A4 a inhibitor P-gp, zvySuje plazmatick koncentraciu
risperidonu a aktivnej antipsychotickej frakcie.

Gastrointestinalne lieky:
- antagonisty Ha-receptora: cimetidin a ranitidin, oba slabé inhibitory CYP2D6 a CYP3A4,
zvySuju biologicku dostupnost’ risperidonu, ale jeho aktivnej antipsychotickej frakcie iba
okrajovo.

SSRI a tricyklické antidepresiva:

- fluoxetin, silny inhibitor CYP2D6, zvySuje plazmaticka koncentraciu risperidonu, ale menej
jeho aktivnej antipsychotickej frakcie.

- paroxetin, silny inhibitor CYP2D6, zvysuje plazmatické koncentracie risperidonu, ale v
davkach do 20 mg/deii, menej jeho aktivnej antipsychotickej frakcie. Vyssie davky paroxetinu
modzu vSak zvysit koncentracie aktivnej antipsychotickej frakcie risperidonu.

- tricyklické antidepresiva mozu zvysit’ plazmatické koncentracie risperidonu, nie vsak aktivnej
antipsychotickej frakcie. Amitriptylin neovplyviiuje farmakokinetiku risperidonu ani aktivnu
antipsychoticku frakciu.

- sertralin, slaby inhibitor CYP2D6, a fluvoxamin, slaby inhibitor CYP3A4, v davkach do
100 mg/den nesuvisia s klinicky vyznamnymi zmenami koncentracii aktivnej antipsychoticke;j
frakcie risperidonu. Davky sertralinu alebo fluvoxaminu vyssSie ako 100 mg/den vSak mézu
zvysit koncentracie aktivnej antipsychotickej frakcie risperidénu.

Vplyv risperidoénu na farmakokinetiku inych liekov

Antiepileptika:
- risperidon nevykazuje klinicky vyznamny vplyv na farmakokinetiku valproatu alebo
topiramatu.

Antipsychotika:
- aripiprazol, substrat CYP2D6 a CYP3A4: risperidon tablety alebo injekcie neovplyviiovali

farmakokinetiku stuctu aripiprazolu a jeho aktivneho metabolitu, dehydroaripiprazolu.

Naprstnikové glykozidy:
- risperidon nevykazuje klinicky vyznamny vplyv na farmakokinetiku digoxinu.

Litium:
- risperidon nevykazuje klinicky vyznamny vplyv na farmakokinetiku litia.

Subezné uzivanie risperidénu a furosemidu
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- poazri Cast’ 4.4 vztahujlcu sa na zvySeni mortalitu u starSich pacientov s demenciou pri
subeznom uzivani furosemidu.

4.6 Fertilita, gravidita a laktacia
Gravidita

Nie su k dispozicii dostato¢né udaje o pouziti risperidonu u gravidnych Zien. Risperidon nemal
teratogénne ucinky v stadiach na zvieratach, avSak boli pozorované iné typy reprodukcnej toxicity
(pozri ¢ast’ 5.3). Potencialne riziko u I'udi nie je zname.

Novorodenci vystaveni posobeniu antipsychotik (vratane risperidonu) pocas tretieho trimestra
gravidity st vystaveni riziku neziaducich G¢inkov vratane extrapyramidovych symptomov a/alebo
symptomov z vysadenia, ktoré sa mozu 1i3it’ v zdvaznosti alebo v dizke trvania po porode. Boli
hlasené pripady agitovanosti, hypertdnie, hypotonie, trasu, ospalosti, dychacich tazkosti alebo poruch
kifmenia. V doésledku toho maju byt novorodenci starostlivo sledovani.

Torendo sa ma pouzit’ pocas gravidity len ak je to jednoznac¢ne nevyhnutné. V pripade potreby
ukoncenia lieCby pocas gravidity, vysadenie liecku nesmie byt nahle.

Dojcenie

V studiach na zvieratach sa risperidon a jeho aktivny metabolit 9-hydroxy-risperidon vyluc¢ovali do
mlieka. Potvrdilo sa, ze risperidon a 9-hydroxy-risperidon sa v malom mnozstve vylucuju do
materského mlieka aj u I'udi. Nie su k dispozicii ziadne tdaje o neziaducich ti¢inkoch na dojcené deti.
Z tohto dovodu, vyhody dojéenia musia byt zvazené s ohl'adom na potencialne rizika pre dieta.

Fertilita

Tak ako pri inych lieCivach, ktoré antagonizuji dopaminové D2 recepetory, aj risperidon zvysuje
hladinu prolaktinu. Hyperprolaktinémia moéze potlacit’ hypotalamicky GnRH, ¢o vedie k zniZene;j
sekrécii gonadotropinu z hypofyzy. Toto mdze nasledne inhibovat’ reprodukénu funkciu narusenim
gonadalnej steroidogenézy u muzov ako aj u Zien.

V predklinickych stididch sa nepozorovali ziadne relevantné ucinky.
4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Torendo mdze mat’ maly alebo stredne zavazny vplyv na schopnost’ viest' vozidla a obsluhovat’ stroje
z dovodu potencialnych u¢inkov na nervovy systém a schopnost’ videnia (pozri Cast’ 4.8). Pacientom
preto treba odporucit’, aby neviedli vozidl4 ani neobsluhovali stroje, kym nie je zndma ich
individualna reakcia na risperidon.

4.8 Neziaduce ucinky

Najcastejsie hlasenymi neziaducimi reakciami (ADR — adverse drug reaction) (incidencia >10 %) su:
parkinsonizmus, sedacia/somnolencia, bolest’ hlavy a nespavost’.
ADR, ktor¢ st zavislé od davky st parkinsonizmus a akatizia.

Nizsie st uvedené vSetky ADR, ktoré boli hlasené pri risperidone podl'a kategorie frekvencie
odhadnutej v klinickych stadiach a po uvedeni lieku na trh. Vyskyt neziaducich t¢inkov sa uvadza
pouzitim nasledujtcich terminov a frekvencii: vel'mi casté (> 1/10), casté (= 1/100 az < 1/10), mene;j
casté (> 1/1 000 az < 1/100), zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000) a veI'mi zriedkavé (< 1/10 000).
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V ramci jednotlivych skupin frekvencii su neziaduce ucinky usporiadané v poradi klesajicej

zavaznosti.
Triedy NezZiaduce reakcie
organovych Frekvencia
systémov Vel'mi Casté Menej casté Zriedkavé Velmi Nezname
Casté zriedkavé
Infekcie a pneumonia, infekcia dychacej infekcia
nakazy bronchitida, sustavy, cystitida,
infekcie o¢na infekcia,
hornych tonzilitida,
dychacich onychomykoza,
ciest, celulitida,
sinusitida, lokalizovana
infekcia infekcia, virusova
mocovych infekcia,
ciest, infekcia | akarodermatitida
ucha, chripka
Poruchy neutropénia, agranulocyt
krvi a znizeny pocet 6za’
lymfatickéh bielych krviniek,
o systému trombocytopénia,
anémia, zniZzeny
hematokrit,
zvyseny pocet
eozinofilov
Poruchy hypersenzitivita anafylaktic
imunitného ka reakcia®
systému
Poruchy hyperprolakti- neprimeran
endokrin- némia® a sekrécia
ného antidiuretic
systému kého
hormoénu,
pritomnost’
glukozy v
moci
Poruchy zvySena diabetes mellitus®, | intoxikacia | diabetické
metabolizm telesna hyperglykémia, vodou®, ketoaciddza
u a vyZivy hmotnost, polydipsia, zniZenie | hypoglyké
zvySena chut' | telesnej hmotnosti, | mia,
do jedla, anorexia, zvysené hyperinzuli
znizena chut hladiny némia®,
do jedla cholesterolu v krvi | zvySené
hladiny
triglycerido
v v krvi
Psychické insomnia® | poruchy mania, stavy katatonia,
poruchy spanku, zmétenosti, somnambul
agitovanost’, znizené libido, izmus,
depresia, nervozita, nocné porucha
uzkost, mory prijmu
potravy

suvisiaca so
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spankom,
emocnd
otupenost’,
anorgazmia
Poruchy sedécia/so | akatizia‘, tardivna dyskinéza, | neuroleptic
nervového mnolencia, | dystonia?, cerebralna ky maligny
systému parkinso- | zavrat, ischémia, syndrom,
nizmus?, | dyskinéza‘, nereagovanie na cerebrovas
bolest’ tremor stimuly, kul&rna
hlavy strata vedomia, porucha,
znizené vedomie, diabeticka
kf&ed, synkopa, koma, tras
psychomotoricka hlavy
hyperaktivita,
poruchy
rovnovahy,
abnormalna
koordinéacia, zavrat
pri vstani, poruchy
pozornosti,
dysartria,
dysgeuzia,
hypoestézia,
parestézia
Poruchy rozmazané fotofobia, suché glaukom,
oka videnie, oko, nadmerné poruchy
konjuktivitida | slzenie, o¢na pohybu o¢i,
hyperémia prevratenie
o¢i, chrasty
na kraji
vieCka,
syndrom
vlajucej
dahovky
(peroperacn
)
Poruchy vertigo, tinitus,
ucha a bolest’ ucha
labyrintu
Poruchy tachykardia atrialna fibrilacia, sinusova
srdca a atrioventikulérna arytmia
srdcovej blokéada, porucha
¢innosti vedenia vzruchov,
predizenie QT
intervalu na
elektrokardiogram,
bradykardia,
abnormalny
elektrokardiogram,
palpitacie
Poruchy hypertenzia hypotenzia, plucna
ciev ortostaticka embolia,
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hypotenzia, venozna
zacervenanie trombdza
Poruchy dyspnoe, aspiracna syndrom
dychacej faryngo- pneumonia, pl'icna | spankového
ststavy, laryngeélna kongescia, apnoe,
hrudnika a bolest, kasel, | kongescia dychacej | hyperventil
mediastina epistaxa, sustavy, chréanie, acia
nosova dychavicnost,
kongescia dysfonia,
respira¢né poruchy
Poruchy bolest brucha, | inkontinencia pankreatitid | ileus
gastro- zalidocné stolice, fekalom, a,
intestinal- problémy, gastroenteritida, intestinalna
neho traktu vracanie, dysfagia, obstrukcia,
nauzea, flatulencia opuch
zapcha, jazyka,
hnacka, cheilitida
dyspepsia,
sucho v
ustach, bolest’
zubov
Poruchy vyrazka, urtikaria, pruritus, erupcie na | angioedém Stevensov-
koZe a erytém alopécia, kozi, tvorba Johnsonov
podkoZného hyperkeratoza, lupin syndrom/
tkaniva ekzém, sucha koza, toxicka
zmena zafarbenia epidermalna
koze, akné, nekrolyza®
seboroicka
dermatitida,
poruchy koze,
kozné 1ézie
Poruchy svalové ki¢e, | zvySend hladina rabdomyol
kostrovej a kostrovo- kreatinfosfokinazy | yza
svalovej svalova bolest’, | v krvi, abnormalne
ststavy a bolest’ chrbta, | drzanie tela,
spojivového artralgia stuhnutie kibov,
tkaniva opuch kibov,
svalova slabost’,
bolest” krku
Poruchy inkontinencia | polakiziria,
obliciek a mocu retencia mocu,
mocovych dyzlria
ciest
Stavy v novorodene
gravidite, v cky
Sestonedeli syndrém z
a perinatal- vysadenia®
nom obdobi
Poruchy erektilna priapizmus®
repro- dysfunkcia, ,
dukéného poruchy ejakulécie, | oneskorena
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systému a amenorea, poruchy | menstruaci
prsnikov menstrua¢ného a, naliatie
cyklud, prsnikov,
gynekomastia, zvacSenie
galaktorea, prsnikov,
sexualna vytok z
dysfunkcia, bolest’ | prsnikov
prsnikov,
neprijemny pocit
v prsnikoch,
vaginalny vytok
Celkové edém¢, edém tvare, hypotermia,
poruchy a pyrexia, bolest’ | zimnica, zvySena znizena
reakcie v na hrudniku, telesna teplota, telesna
mieste asténia, Unava, | poruchy chodze, teplota,
podania bolest’ smid, neprijemné pocit
pocity v hrudi, chladu v
nevolnost, periférnych
abnormalne pocity, | oblastiach,
diskomfort syndrém
z vysadenia
lieku,
indurécia®
Poruchy zvySené hladiny zltacka
pecene transaminazy,
a zZl¢ovych zvySené hladiny
ciest gammaglutamyl-
transferazy,
zvySenie hladiny
peceniovych
enzymov
Urazy, pady proceduralna bolest’
otravy
a komplikac
ie
liecebného
postupu

a)

b)

d)

Hyperprolaktinémia méze v niektorych pripadoch viest’ ku gynekomastii, poruchaim menstruaéného cyklu,
amenorey, anovulacii, galaktorey, porucham fertility, poklesu libida, erektilnej dysfunkcii.

V placebom kontrolovanych klinickych stadiach bol hlaseny diabetes mellitus u 0,18 % pacientov liecenych
risperidénom v porovnani s 0,11 % pacientov v skupine s placebom. Celkovy vyskyt diabetes mellitus vo
vsetkych klinickych skusaniach bol 0,43 % zo vSetkych pacientov lie¢enych risperidonom.

Neboli pozorované v klinickych studiach s risperidonom ale boli pozorované v post-marketingovom
sledovani risperidonu.

Moézu sa vyskytnut’ extrapyramidové poruchy: parkinsonizmus (hypersekrécia slin, muskuloskeletalna
stuhnutost’, parkinsonizmus, slintanie, ,,cogwheel* (fenomén ozubeného kolesa) rigidita, bradykinéza,
hypokinéza, maskovity vyraz tvare, napétie svalov, akinéza, rigidita $ije, svalova rigidita, parkinsonovska
chodza a abnormalny glabeldrny reflex, parkinsonicky kl'udovy tremor), akatizia (akatizia, nepokoj,
hyperkinéza a syndrém nepokojnych noh), tremor, dyskinéza (dyskinéza, trhavy pohyb svalov,
choreoatetdza, atetéza a myoklonus), dystonia; dystonia zahtna dystoniu, hypertoniu, tortikolis, mimovolné
svalové kontrakcie, svalové kontrakcie, blefarospazmus, okulogyraciu, paralyzu jazyka, spazmy tvare,
laryngospazmus, myotoniu, opistotonus, orofaryngealny spazmus, pleurototonus, spazmy jazyka a trizmus. Je
potrebné si v§imnut, ze Siroké spektrum zahrnutych symptémov nemusi byt nevyhnutne extrapyramidového
povodu; insomnia zahfha: poc¢iato¢ntl insomniu, insomniu strednej fazy spanku; zachvaty zahfiaja:
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zachvaty typu grand mal; poruchy menStruicie zahfiaji: nepravidelni menstruaciu, oligomenoreu; edém
zahfna: generalizovany edém, periférny edém, jamkovity edém.

Neziaduce ucinky zaznamenané s lieckovymi formami paliperidonu

Paliperidon je aktivnym metabolitom risperidonu, preto su profily neziaducich reakcii tychto lieciv
(vratane peroralnych a injekénych liekovych foriem) navzdjom relevantné.

Okrem vyssie uvedenych neziaducich reakcii boli pri pouziti paliperidonu zaznamenané nasledujiice
neziaduce reakcie a ich vyskyt mozno o¢akavat’ pri lie¢be risperidonom.

Poruchy srdca a srdcovej ¢innosti: syndrom posturalnej ortostatickej tachykardie
Ucinky tejto triedy liekov

Tak ako pri inych antipsychotikach, po uvedeni risperidonu na trh boli hlasené vel'mi zriedkavé
pripady prediZenia QT intervalu. Iné Gi¢inky na srdce tykajice sa celej triedy antipsychotik, ktoré
predlzuju QT interval st ventrikularna arytmia, ventrikuldrna fibrilacia, ventrikularna tachykardia,
nahla smrt’, zastavenie srdca a torsades de pointes.

Venozna tromboembolia

V suvislosti s antipsychotikami boli hlasené pripady vendznej tromboembolie, vratane pripadov
plucnej embolie a pripadov hlbokej zilovej trombozy (frekvencia nie je znama).

Zvysenie telesnej hmotnosti

Porovnanie u pacientov so schizofréniou uzivajucich risperidon alebo placebo, s kritériom narastu
telesnej hmotnosti > 7 % telesnej hmotnosti v 6 — 8 tyzdilov trvajiicom, placebom kontrolovanom
skusani preukazalo Statisticky vyznamne vys$siu incidenciu zvysenia telesnej hmotnosti pri risperidone
(18 %) ako pri placebe (9 %). V placebom kontrolovanej 3-tyzdnovej stadii u dospelych pacientov

s aklitnou maniou, incidencia narastu hmotnosti > 7 % ako koncovy ukazovatel’ bola porovnavana

v skupine s risperidonom (2,5 %) a placebom (2,4 %) a bola mierne vyssia v kontrolnej skupine

s lie¢ivom (3,5 %).

V populécii deti a dospievajicich s poruchami spravania v dlhodobej stadii sa telesna hmotnost’
zvysila v priemere o 7,3 kg po 12 mesiacoch lie¢by. Predpokladany narast hmotnosti u normalnych
deti vo veku 5 — 12 rokov je 3 — 5 kg za rok. U dospievajucich vo veku 12 — 16 rokov je u dievcat
udrzané zvySenie hmotnosti o 3 — 5 kg za rok, kym u chlapcov sa hmotnost’ zvysi priblizne o 5 kg za
rok.

DalSie informacie o osobitnych skupindch pacientov

Neziaduce reakcie, ktoré boli hlasené s vySSou incidenciou u starSich pacientov s demenciou alebo u
pediatrickych pacientov ako u dospelej populacie, st uvedené nizsie:

Starsi pacienti s demenciou

V klinickych skusaniach boli u star§ich pacientov s demenciou hlasené neziaduce reakcie

s nasledujicou frekvenciou: prechodny ischemicky zachvat (1,4 %) a cerebrovaskularna prihoda
(1,5 %). Okrem toho, boli hlasené nasledujuce neziaduce reakcie s frekvenciou > 5 % u starSich
pacientov s demenciou a s minimalne dvojnasobnou frekvenciou pozorovanou u inych skupin
dospelych pacientov: infekcie moCovych ciest, periférny edém, letargia a kasel’.

Pediatricka populacia
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Vo vSeobecnosti sa predpoklada, Ze neZiaduce reakcie u deti budu podobné ako sa pozorovali u
dospelych.

U pediatrickych pacientov (5 — 17 rokov) boli hlasené nasledujuce neziaduce reakcie s frekvenciou
> 5 % a s minimalne dvojnasobnou frekvenciou pozorovanou v klinickych skiisaniach u dospelych:
somnolencia/sedécia, tnava, bolest’ hlavy, zvysenie chuti do jedla, vracanie, infekcie hornych ciest
dychacich, nazalna kongescia, abdominalna bolest’, zavrat, kaSel’, pyrexia, tremor, hnacka a enuréza.
Vplyv dlhodobej lieCby risperidonom na sexualne dospievanie a rast nebol dostato¢ne preskimany
(pozri Cast’ 4.4 ,, Pediatricka populécia®).

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registrécii lieku je dolezité. Umozituje 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
Priznaky

Zaznamenané prejavy a priznaky boli vo vSeobecnosti také, ktoré vyplyvaju zo zvyraznenia zndmych
farmakologickych uc¢inkov risperidonu. Tie zahinaju ospalost’ a Gitlm, tachykardiu a hypotenziu

a extrapyramidové symptomy. Pri predavkovani sa zaznamenalo predizenie QT intervalu a konvulzie.
Pri kombinovanom predavkovani risperidonom a paroxetinom boli hlasené pripady torsades de
pointes.

V pripade akitneho predavkovania je potrebné brat’ do tvahy aj moznost’ spolupdsobenia viacerych
liekov.

Liecha

Je potrebné zaistit’ a udrziavat’ priechodné dychacie cesty a zabezpecit’ adekvatnu oxygenaciu

a ventilaciu. Ak bol liek uzity nie dlhsie ako pred 1 hodinou, treba zvazit’ podanie aktivneho uhlia
spolu s laxativom. OkamzZite sa ma zacat’ kardiovaskularne monitorovanie zahfnajuce trvalé
elektrokardiografické monitorovanie, aby bolo mozné diagnostikovat’ pripadné arytmie.

Specifické antidotum risperidonu neexistuje. Preto treba zabezpeéit’ primerané podporné opatrenia.
Hypotenzia a obehovy kolaps sa lieCia primeranymi opatreniami, ako su intravendzne tekutiny a/alebo

podanie sympatomimetik. Ak sa objavia zavazné extrapyramidové symptomy, maji sa podat’
anticholinergika. Pacienta je potrebné dosledne monitorovat’ a pokracovat’ az do uplného zotavenia.

5. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI
5.1 Farmakodynamické vlastnosti
Farmakoterapeuticka skupina: in¢ antipsychotika, ATC kod: NO5SAX08

Mechanizmus u¢inku

Risperidon je selektivny monoaminovy antagonista so Specifickymi vlastnost’ami. Vykazuje vysoka
afinitu k sérotoninovym 5-HT, a dopaminovym D, receptorom. Risperidon sa viaze aj na alfa;-
adrenergné receptory a s mensou afinitou na histaminové receptory H; a alfa,-adrenergné receptory.
Risperidon nema afinitu k cholinergnym receptorom. Aj ked’ je risperidon u¢inny D, antagonista, ¢ize
sa predpoklada, Ze zlepSuje pozitivne symptomy schizofrénie, sposobuje mensi ttlm motorickej
aktivity a znizuje indukciu katalepsie v porovnani s klasickymi antipsychotikami. Vyvazeny centralny
sérotoninovy a dopaminovy antagonisticky ucinok méze znizovat riziko vyskytu extrapyramidovych
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neziaducich u¢inkov a roz§iruje terapeuticku Géinnost’ aj na negativne a afektivne symptomy
schizofrénie.

Farmakodynamické uéinky

Klinické u¢innost’

Schizofrénia

Uginnost risperidonu v kratkodobej lie¢be schizofrénie bola preukazana v §tyroch $tudiach, trvajicich
4 — 8 tyzdiiov, na viac ako 2 500 pacientoch, ktori spinali kritéria pre schizofréniu podl'a DSM-IV.

V 6-tyzdiovom, placebom kontrolovanom skuani, v ktorom sa titrovala davka az do 10 mg/deni
podand dvakrat denne sa preukazalo, Ze risperidon ma lepsie celkové skore BPRS (Brief Psychiatric
Rating Scale) ako placebo. V 8-tyzdiiovom, placebom kontrolovanom sktiSani so Styrmi fixnymi
davkami risperidonu (2, 6, 10 a 16 mg/den, podané dvakrat denne), vo vSetkych Styroch skupinach
dosiahol risperidon lepsie celkové skore PANSS (Positive and Negative Syndrome Scale). V 8-
tyzdnovom skiSani zameranom na porovnavanie piatich fixnych davok risperidonu (1, 4, 8, 12

a 16 mg/den podané dvakrat denne), davky risperidonu 4, 8 a 16 mg/den mali lepSie celkové skore
PANSS ako skupina s davkou 1 mg. V 4-tyzditovom, placebom kontrolovanom sktsani
porovnavajiucom dve fixné davky (4 a 8 mg/den podané raz denne), obe skupiny risperidéonu dosiahli
lepsie skore vo vacsine PANSS merani, vratane celkového PANSS a odpovedi (> 20 % redukcia

v celkovom skoére PANSS) ako placebo. V dlhodobom skuSani s dospelymi ambulantnymi pacientmi,
ktori prevazne spifiali kritéria pre schizofréniu podla DSM-IV a ktorych stav bol klinicky
stabilizovany minimalne 4 tyZdne antipsychotikami, boli randomizovani do skupiny s risperidonom

v davke 2 — 8 mg/den alebo skupiny s haloperidolom na 1 — 2-ro¢né pozorovanie relapsu. U pacientov,
ktori dostévali risperidon, bol ¢as do relapsu dlhsi ako u pacientov, ktori dostavali haloperidol.

Manicke epizody bipolarnej afektivnej poruchy

Utinnost’ monoterapie risperidonom v akiitnej lie¢be manickych epizod spojenych s bipolarnou
afektivnou poruchou sa $tudovala v troch dvojito zaslepenych, placebom kontrolovanych stadiach
monoterapie u priblizne 820 pacientov s bipolarnou afektivnou poruchou I, ktori spinali kritéria podla
DSM-IV. V tychto troch studiach sa preukézalo, ze risperidon v davke 1 — 6 mg/deni (avodna davka

3 mg v dvoch studiach a 2 mg v jednej $tudii) bol vyznamne leps§i nez placebo vo vopred stanovenych
primarnych koncovych ukazovatel'och, t.j. zmena v celkovom skore YMRS (Young Mania Rating
Scale) v 3. tyzdni oproti vychodiskovej hodnote. Vysledky sekundarnej Gi€innosti boli vo vSeobecnosti
konzistentné s vysledkami primarnej ucinnosti. Percento pacientov so znizenim o > 50 % v celkovom
skore YMRS oproti vychodiskovej hodnote po troch tyzdioch, bolo vyrazne vyssie u risperidénu ako
u placeba. Jedna z tychto troch §tadii zahriiovala rameno s haloperidolom a 9-tyzdiiova dvojito
zaslepent udrziavaciu fazu. U¢innost’ sa udrzala pocas 9-tyzdiovej udrziavacej lie¢by. Zmeny

v celkovom YMRS oproti vychodiskovym hodnotam potvrdili kontinualne zlepSovanie a boli
porovnatel'né medzi risperidénom a haloperidolom v 12. tyzdni.

Ucinnost risperidonu ako stabilizatora nélady v lie¢be akutnej manie sa potvrdila v jednej z dvoch 3-
tyzdiovych dvojito zaslepenych §tadii u priblizne 300 pacientov, ktori spifiali kritéria podla DSM-IV
pre bipolarnu afektivnu poruchu I. V jednej 3-tyzditovej studii risperidon v davke 1 — 6 mg/den

s uvodnou davkou 2 mg/den pridany k litiu alebo valproatu, dosiahol lepsie vysledky ako litium alebo
valproat samostatne vo vopred stanovenych primarnych koncovych ukazovatel'och, t. j. zmena v
celkovom skére YMRS v 3. tyzdni oproti vychodiskovej hodnote. V druhej 3-tyzdnovej studii,
risperidon v davke 1 — 6 mg/deil s tvodnou dédvkou 2 mg/deit kombinovany s litiom, valproatom alebo
karbamazepinom nedosiahol lepsie vysledky ako litium, valproat alebo karbamazepin samostatne

v redukcii celkového skére YMRS. Mozné vysvetlenie zlyhania tejto Stidie je indukcia klirensu
risperidonu a 9-hydroxy-risperidonu karbamazepinom, vediica k subterapeutickym hladinam
risperidonu a 9-hydroxy-risperidonu. V naslednej analyze bola skupina s karbamazepinom vylucena
a risperidon v kombinacii s litiom alebo valproatom dosiahol lepsie vysledky v redukcii celkového
skore YMRS ako litium alebo valproat samostatne.
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Perzistentna agresivita pri demencii

Ucinnost’ risperidénu v lietbe BPSD (Behavioural and Psychological Symptoms of Dementia), ktoré
zahffiaji poruchy sprévania, ako je agresivita, agitovanost’, psychoza, aktivita a afektivna porucha,
bola potvrdena v troch dvojito zaslepenych, placebom kontrolovanych studiach u 1 150 starSich
pacientov so stredne zavaznou az zavaznou demenciou. Jedna Studia zahimala fixné davky risperidonu
0,5, 1 a 2 mg/den. Dve Studie s flexibilnou davkou zahfnali skupiny s davkou risperidénu v rozpéti 0,5
— 4 mg/deii resp. 0,5 — 2 mg/den. Risperidon preukdzal Statisticky vyznamnej$iu a klinicky ddlezitejSiu
ucinnost’ v lieCbe agresivity a menej vyznamnu v lieCbe agitovanosti a psychozy u star§ich pacientov

s demenciou (merané podla BEHAVE-AD [Behavioural Pathology in Alzheimer’s Disease Rating
Scale] a CMAI [Cohen-Mansfield Agitation Inventory]). Terapeuticky ti€inok risperidonu nezavisel
od skore MMSE (Mini-Mental State Examination) (a tym od zavaznosti demencie); sedativnych
vlastnosti risperidonu; pritomnosti alebo absencie psychozy; a typu demencie, Alzheimerove;j,
vaskuldrnej alebo zmieSane;j. (Pozri tiez Cast’ 4.4).

Pediatrickd populacia

Poruchy spravania

Utinnost risperidonu v kratkodobej lie€be narugeného spravania sa potvrdila v dvoch dvojito
zaslepenych, placebom kontrolovanych $tadidch u priblizne 240 pacientov vo veku 5 — 12 rokov

s diagn6zou DBD (Disruptive Behaviour Disorders) podl'a DSM-IV a hrani¢nou hodnotou
intelektualnej funkcie alebo miernej az stredne zdvaznej mentalnej retardacie/portich ucenia. V dvoch
stadiach bol risperidon v davke 0,02 — 0,06 mg/kg/den vyrazne lepsi nez placebo vo vopred
stanovenych primarnych koncovych ukazovatel'och, t. j. zmena v N-CBRF (Conduct Problem subscale
of the Nisonger-Child Behaviour Rating Form) v 6. tyzdni oproti vychodiskovej hodnote.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Risperidon sa metabolizuje na 9-hydroxy-risperidon, ktory ma podobny farmakologicky ucinok ako
risperidon (pozri Biotransformdcia a eliminacia).

Absorpcia

Risperidon sa po perordlnom podani tiplne absorbuje, maximalne plazmatické koncentracie dosahuje
v priebehu 1 — 2 hodin. Absolutna peroralna biologicka dostupnost’ risperidonu je 70 % (CV =25 %).
Relativna peroralna biologicka dostupnost’ risperidonu z tablety je 94 % (CV = 10 %) v porovnani

s roztokom. Absorpcia nie je ovplyvnena jedlom a preto sa risperidon méze uzivat' s jedlom alebo bez
jedla. Rovnovazny stav risperidon dosiahne u vacsiny pacientov v priebehu jedného dia. Rovnovazny
stav 9-hydroxy-risperidénu sa dosiahne v priebehu 4 — 5 dni.

Distribucia
Risperidon sa rychlo distribuuje. Distribu¢ny objem je 1 — 2 I/kg. V plazme sa risperidén viaze na
albumin a kysly ai-glykoprotein. Vézba risperidonu na plazmatické bielkoviny je 90 %, 9-hydroxy-

risperidonu je 77 %.

Biotransformaécia a eliminacia

Risperidon sa metabolizuje prostrednictvom CYP 2D6 na 9-hydroxy-risperidon, ktory ma podobné
farmakologické ucinky ako risperidon. Risperidon spolu s 9-hydroxy-risperidonom vytvaraja aktivnu
antipsychoticku frakciu. Metabolizmus prostrednictvom CYP 2D6 je podmieneny genetickym
polymorfizmom. Silné metabolizéry CYP 2D6 rychlo menia risperidon na 9-hydroxy-risperidon,
zatial’ Co slabé metabolizéry CYP 2D6 menia risperidon na 9-hydroxy-risperidon o nieCo pomalsie. Aj

20
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ked silné metabolizéry maju niz$iu koncentraciu risperidonu a vyssiu koncentraciu 9-hydroxy-
risperidonu nez slabé metabolizéry, farmakokinetiky kombinovaného risperidonu a 9-hydroxy-
risperidonu (t. j. aktivnej antipsychotickej frakcie), po jednorazovych a viacnasobnych davkach, st
podobné u silnych aj slabych metabolizérov CYP 2D6.

Dal$ou metabolickou cestou risperidonu je N-dealkylacia. Stadie in vitro na mikrozéomoch I'udskej
pecene preukazali, Ze risperidon v klinicky relevantnych koncentraciach vyrazne neinhibuje
metabolizmus liekov metabolizovanych prostrednictvom izoenzymov cytochrému P 450, vratane CYP
1A2, CYP 2A6, CYP 2C8/9/10, CYP 2D6, CYP 2E1, CYP 3A4 a CYP 3AS. Tyzden po podani sa

70 % davky risperidonu vyluci mo¢om a 14 % stolicou. 35 — 45 % davky v moci tvori risperidon a 9-
hydroxy-risperidon. Zvysok tvoria inaktivne metabolity. Po peroralnom podani psychotickym
pacientom sa risperidon eliminuje s pol¢asom priblizne 3 hodiny. Elimina¢ny polcas 9-hydroxy-
risperidonu a aktivnej antipsychotickej frakcie je 24 hodin.

Linearita/nelinearita

Plazmatické koncentracie risperidéonu su proporcionalne davke v ramci terapeutického rozpétia davok.

Star$i pacienti, porucha funkcie pecene a obli¢iek

Farmakokineticka stidia s jednorazovou davkou peroralneho risperidonu preukazala v priemere

0 43 % vyssiu koncentraciu aktivnej antipsychotickej frakcie v plazme, o 38 % dlhsi polcas eliminacie
a 0 30 % znizeny klirens aktivnej antipsychotickej frakcie u starSich pacientov. U dospelych so stredne
tazkou poruchou funkcie obli¢iek bol klirens aktivneho podielu ~48 % klirensu u mladych zdravych
dospelych (vo veku 25 — 35 rokov). U dospelych s tazkou poruchou funkcie obli¢iek bol klirens
aktivneho podielu ~31 % klirensu u mladych zdravych dospelych. Pol€as eliminécie aktivneho podielu
bol 16,7 h u mladych dospelych, 24,9 h u dospelych so stredne tazkou poruchou funkcie obli¢iek
(alebo ~1,5 nasobok dizky u mladych dospelych) a 28,8 h u pacientov s tazkou poruchou funkcie
obliciek (alebo ~1,7 nasobok dizky u mladych dospelych). Plazmatické koncentracie risperidonu boli
normalne u pacientov s nedostato¢nost'ou pecene, ale stredna hodnota volnej frakcie risperidonu v
plazme narastla o 37,1 %.

Peroralny klirens a polcas elimindcie risperidonu a aktivneho podielu u dospelych so stredne tazkou

a tazkou poruchou funkcie pecene neboli vyznamne odlisné od tychto parametrov u mladych zdravych
dospelych.

Pediatrickd populécia

Farmakokinetiky risperidonu, 9-hydroxy-risperidonu a aktivnej antipsychotickej frakcie u deti su
podobné ako u dospelych.

Pohlavie, rasa a fajéenie

Analyzy farmakokinetiky populacii neodhalili zjavny vplyv pohlavia, rasy alebo faj¢enia na
farmakokinetiky risperidonu alebo aktivnej antipsychotickej frakcie.

5.3 Predklinické idaje o bezpe€nosti

V studiach (sub)chronickej toxicity, v ktorych sa risperidon zacal podavat’ sexualne nezrelym
potkanom a psom, sa vyskytli G¢inky zavislé¢ od davky na genitalny trakt a prsné zZl'azy samcov

a samic. Tieto u¢inky suviseli so zvySenymi hladinami prolaktinu v sére, spésobenymi blokadou
dopaminovych D, receptorov risperidénom. Okrem toho, §tidie na kultirach tkaniv naznacuju, Ze rast
buniek tumoru prsnika u 'udi méze byt stimulovany prolaktinom. Risperidon nemal teratogénny
ucinok u potkanov a kralikov. V reprodukénych stadidch risperidonu na potkanoch boli pozorované
neziaduce U¢inky na spravanie sa pri pareni, na pérodnii hmotnost a prezivanie mlad’at. U potkanov
bola intrauterinna expozicia risperidonom spojena s kognitivnym deficitom v dospelosti. Iné
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antagonisty dopaminu, pri podavani gravidnym zvieratam, vyvolali u mlad’at negativne u¢inky na
motoricky vyvoj a schopnost’ ucit’ sa. V §tadii toxicity na mladych potkanoch sa pozorovala zvy$ena
umrtnost’ mlad’at a oneskoreny telesny vyvin. V 40-tyzdnovej stadii s mladymi psami sa oneskorilo
sexualne dozrievanie. Na zaklade AUC nebol u psov ovplyvneny rast dlhych kosti pri 3,6-nasobku
maximalnej huménnej expozicie u adolescentov (1,5 mg/den); zatial’ ¢o u€inky na dlhé kosti

a sexualne dozrievanie sa pozorovali pri 15-nasobku maximalnej humannej expozicie

u dospievajucich.

Risperidon nemal genotoxicky u€inok v subore testov. V Stididch peroréalnej karcinogenity risperidonu
sa u potkanov a mysi pozoroval narast vyskytu adenému hypofyzy (mysi), endokrinného adenému
pankreasu (potkan) a adenomu prsnej Zlazy (obidva druhy). Tieto nadory mézu suvisiet’ s predizenym
antagonizmom na dopaminovych D»-receptoroch a hyperprolaktinémiou. Vyznam tychto zisteni pre
Pudi nie je znamy. Zvieracie modely in vitro a in vivo preukazali, ze vysoké davky risperidonu mézu
sposobit’ prediZzenie QT intervalu, ¢o mdzZe byt’ spojené s teoreticky zvysenym rizikom torsades de
pointes u pacientov.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety:
monohydrat laktozy

praskova celuloza
mikrokrystalicka celul6za

sodna sol’ kroskarmel6zy
koloidny oxid kremicity bezvody
laurylsiran sodny

stearat horeCnaty

Obalova vrstva:
hypromel6za

oxid titanicity (E171)
mastenec
propylénglykol

0,5 mg:
cerveny oxid zelezity (E172)

2mg:
cerveny oxid zelezity (E172)
zIty oxid Zelezity (E172)

3 mg:
chinolinova zIta (E104)

4 mg:
chinolinova ZIta (E104)
indigokarmin (E132)

6 mg:
zIty oxid zelezity (E172)

6.2 Inkompatibility
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Neaplikovatelné.
6.3 Cas pouZzitePnosti

PVC/PE/PVDC — hlinikové blistrové balenie pre sily 0,5 mg, 1 mg, 2 mg, 3 mg a 4 mg: 5 rokov.
PVC/PE/PVDC — hlinikové blistrové balenie pre silu 6 mg a HDPE obal pre sily 1 mg a 2 mg: 3 roky.

6.4 Speciilne upozornenia na uchovavanie

PVC/PE/PVDC - hlinikové blistrové balenie: Uchovavajte pri teplote do 30 °C.
HDPE obal: Tento liek nevyzaduje ziadne zvlaStne podmienky na uchovavanie.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

PVC/PE/PVDC — hlinikové blistrové balenie.
Velkost’ balenia: 20, 28, 30, 50, 56, 60 a 100 filmom obalenych tabliet pre vsetky sily, v Skatulke.

HDPE obal s vystusadlom v PP uzavere so zavitom s pecatnym kruzkom.
Velkost’ balenia: 500 filmom obalenych tabliet pre 1 mg a 2 mg tablety, v Skatul’ke.

Na trh nemusia byt uvedené vsetky velkosti balenia.
6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu

Ziadne zvlastne poziadavky na likvidaciu.

7. DRZITEL: ROZHODNUTIA O REGISTRACII

KRKA, d.d., Novo mesto,
Smarjeska cesta 6,

8501 Novo mesto,
Slovinsko

8. REGISTRACNE CIiSLA

Torendo 0,5 mg: 68/0464/06-S

Torendo 1 mg:  68/0465/06-S

Torendo 2 mg:  68/0466/06-S

Torendo 3 mg: 68/0467/06-S

Torendo 4 mg:  68/0468/06-S

Torendo 6 mg:  68/0469/06-S

9. DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 13. novembra 2006

Datum posledného predlzenia registracie: 29. februara 2012

10. DATUM REVIZIE TEXTU

03/2023
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Podrobné informacie o tomto lieku st dostupné na internetovej stranke Statneho ustavu pre kontrolu
lie¢iv (www.sukl.sk).
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