
KISA tIRtIN nir,cİsİ

r. nrcşrnİ rmni tın{hrthq ADı

RESTELA 3 mg Film Tablet

2. KALITATIF VE KANTITATIF BILEŞIM

Etkin madde:

Risperidon 3 mg

Yardrmcr maddeler:

I-aktozmonohidrat 70 mg

Sodyum lauril sülfat 0.23 mg

Yardrmcı maddeler için 6.l 'e bakınız.

3. FARMASOTIK FORM

Filın kaplı tablet

San film kaplı, çentikli, oblong, bikonveks tabletler

4. KLIIVIK OZELLIKLER

4.1 Terapötik endikasyonlar

RESTELA, pozitif (halüsinasyon, delüzyon, düşünce bozukluklan, saldırganlık, ştiphecilik)

velveya negatif (kunt afekt, emosyonel ve sosyal çekingenlik ve konuşma yetersizliğ)

semptomlann belirgin olduğu, erken dönem psikozlar, akut şizofrenik alevlenıneleı kronik

şizofreni ve diğer psikotik durumlar dahil şizofreni hastalannın tedavisinde endikedir. RESTEL,d,

şizofreni ile ilgıli afektif seınptomlan (dçresyoıı, suçluluk duygusu, arıksiyete) da hafifletir.

RESTELA, ilk tedaviye cevap verdiğ gözlenen yetişkin hastalard4 idame tedavisi sırasırıda kliqik

iyileşmenin devamr açısındaıı da etkilidir.

RESTELA, bipolar bozukluğun manik epizodunun tedavisinde endikedir. Bu epizodlar; duygu

durumu yükselmesi Veya aşın hassaslaşması, kendini aşın beğenme, uykuya duyulan ihtiyacın

azalması, konuşmada zorlatırrıa, düşiincelerin yanşmzısl, Şaşkınlilq agresif ve yıkıcı davraruşlar da
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dahil olmak iizere muhakeme güçlüğü gibi semptoınlarla karakteizedir.

RESTELA, agresif veya diğer ykıcı dawanışlann ön planda olduğu davranrş ve diğer ykıcı

davraruş bozukluklannın tedavisinde endikedir. RESTELA apca ilk tedaviye cevap verdiğ

gözlenen çocuk ve adolesarılarda idame tedavisi sırasında klinik iyileşınenirr devamr açısıııdan da

etkilidir.

RESTELA, çocuklarda ve ergenlerde otistik bozukluğa bağlı huzursuzluk (agresif belirtiler,

kendine Zafar ven7tq öfke nöbetleri, ani duyg, durum değşiklikleri) tedavisinde endikedir.

4.2 P ozoloji ve uygulama şekli

Pozoloji/uygulama sıklıs ve süresi:

Şizofreni

Yetişkinler:

RESTELA, günde bir ya da iki kez verilebilir.

Hastalar giınde 2 mg RESTELA ile başlaınalıdır.Doz, ikinci giin 4 mg'a ytikseltilebilir. Üçiincü

giinden sonra doz sabit kalabilir ya da gerektiğnde bireyselleştirilebilir. Çoğu hasta için optimal doz

4-6 mğgm'diir. Bazı hastalarda, daha yavaş bir titrasyon fazı ve daha düştik başlangıç ve idame

dozlanuygun olabilir.

Giinde 10 mg'ın iDoindeki dozlann dtişük dozlara göre daha etkili olduğu gösterilınemiştir ve bu

dozlar ekstrapiramidal semptomlara neden olabilir. Giinde 16 mğgiin'iin i.izerindeki dozların

güvenilirliğ araştuılmadığndan, bu dozun iZerinde kullarulınamalıdır.

ilave sedasyon gerektiğnde, RESTELA iletedaviye blrbeıuodıazepin eklenebilir.

YaşlıIar:

Günde iki kez 0.50 mg ile başlanması önerilir. Bu doz gunliık iki kez 0.50 mg'hk arhşlarla günde iki

kez l-2 mg'a bireysel olarak ayarlanabilir.

Adolesanlar:

Sabah ya da akşam günlük tek doz olarak uygulanmak iızere, günde 0.50 mg başlangıç dozu

önerilmekİedir. Endike olduğunda, tolere edilebildiğ takdirde önerilen doz, giinde 0.50 veya l mg

artışlarla 24 saatten az olmayan aralıklarla gıinde 3 mg'a ayarlanabilir. Etkinlik 1 ila 6 mglgün

doz|an arasında gösterilmiştir. 6 mglgiin'den yiiksek olan dozlarda çalışılmamrştır.

Si'irekli somnolans hali olan hastalar, günıük dozuı yansınr giinde fü defa uygulayarak

yararlanabilirler.
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ÇocııHar:

Şizofrenide 13 yaşırı altuıdaki çocuklarda kullanrmına dair yeterli deneyim yoktıır.

Bipolar mani

Yetişkinler:

RESTELA, 2 mgveya 3 mg ile başlanarak günde tek doz olarak verilınelidir. Endike olduğunda

doz düenleınelei 24 saatten az sürede gerçekleştirilmemelidir ve doz artınmlan günde l mg

olmalıdır. Etkinlik gıinde 1-6 mg arasında esnek dozlarda gösterilıniştir.

Bütiin seınptomatik tedavilerde olduğu gibi devam eden RESTELA kullarum si.irekli olarak

değerlendirilıneli ve uygunluğu kanıtlanmalıdır.

Ç ocukl ar v e adol es an l ar :

Sabah ya da alsam günlük tek doz olarak uygulanmak iizere, günde 0.50 ıng başlangç dozu

önerilmektedir. Endike olüığunda, tolere edilebildiğ takdirde önerilen doz, günde 0.50 veya 1 mg

artışlarla 24 saatten az o|mayan aralıklarla günde 2.5 mg'a ayarlanabilir. Etkinlik 0.50 ila 6 mg/gün

doz|an arasında gösterilmiştir. 6 mg/gün'den ytiksek olan dozlarda çalışılmamıştır.

Sürekli somnolans hali olan hastalar, günıük dozun yansmr giinde iki defa uygulayarak

yararlanabilirler.

Bütiin semptomatik tedavilerde olduğu gibi, devam edeıı RESTELA kullanımı siirekli olarak

değerlendirilmeli ve uygunluğu karutlanmalıdır.

Bipolar manide l0 yaşın altındaki çocuklarda kullanrmına dair yeterli deneyim yokhır.

Davranış ve diğer yılacı davranış bozukluklan

50 kgvqıa üzeinde olan hastalar:

Başlangıç dozu olarak gtınde bir defa 0.50 ıng önerilir. Bu doz gerektiğııde, enfazla giin aşın

olınak kayüyla 0.50 mg'lık dozlarla artturlabilir. Birçok hasta için optimum doz gtinde bir defa 1

mg'dır. Yine de bazı hastalaıda gtinde bir defa 0.50 mg ile, bazılannda ise giinde bir defa 1.5 mg ile

en iyi sonuç alıııabilir.

50 kg'nin alnnda olan hastalar:

Başlangıç dozu olarak günde bir defa 0.25 mg önerilir. Bu doz gerektiğınde' erıfaz|a giin aşın

olrnak kaydıylaD'2i mg'lık doz|arlaarttınlabilir. Birçok hasta için optimum doz gtinde bir defa 0.50

mg'dır. Yine de bazı hastalarda günde bir defa 0.25 mg ile, bazılannda ise giinde bir defa 0.75 mg

ile en iyi sonuç ahnabilir.
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Tüm semptomatik tedavilerde olduğu gibi, RESTELAhın sürekli kullanıııı tedavi siiresınce

değerlendirilmeli ve doğrulanmalıdır.

Çocııldar:

5 yaşın altındaki çocuklarda kullanımına dair yeterli deneym yokhır.

Otizm

Ç o culdar v e ado les anlar :

RESTELA'run dozajı,hastanıı ihtiyaçve cevabura göre kişiselleştirilmelidir.

Doz|amay4 20 kg'ın altındaki hastalar için giinde 0.25 mg,20 kg ve üsti.indeki hastalar için ise

gıinde 0.50 mg ile başlaıımalıdır.

4. giinde doz;20 kg'ın altındaki hastalar için 0.25 mg,20 kg ve üstiindeki hastalar için de 0.50 mg

artınlabilir.

Bu doz devam ettirilmeli Ve cevap yaklaşık olarak 14. gtınde değerlendirilınelidir. Sadece yeterli

klinik cevap Veremeyen hastalarda, ilave doz artınml düşiinülebilir. 20 kg'ılı altuıdaki hastalar için

0'25 ıng ve 20 kg ve iistiindeki lıastalar için 0.50 mg doz aıtınmlan, Zhafta ve daha uzun aralarla

yapılmalıdır.

Klinik çalışınalarda, çalışılan en yi.iksek doz,20 kg'ın altındaki hastalarda günlük l.5 mgl, 20 kg ve

üsti.indeki hastalarda günıük 2.5 mg'ıve 45 kgiisti.indeki hastalarda gtinliık 3.5 mg'ı aşmamıştır.

otistik bozukluğu olan pediyatrik hastalarda RESTELA dozlan (toplaın mdgun)

>J0kg

<20 kg

Ağrlık

Kategorileri

0.50 mg

0.25 mg

Günler

1-3

1.0mg

0.50 mg

Günler

4-14+

>2 }ıaftA aralarla *0. 50 ıng

>2 hafta aralarla +0.25 mg

Doz artışının gerektiğ

duruınlardaki doz arttınmı

1.0 mg-2.5 mg*

0.50-1.5 mg

Dozara|ığı

*45 kg'dan ağr vakalar daha ytiksek doza gereksinim duyabilir; çalışılan en yiiksek doz 3.5

mğgündür.

RESTELA, giınde bir kere veya giinde fü kere uygulanabilir.

Somnolansı olan hastalar, doz|amada, günde bir kereden ya yaüıadan önce günde bir kereye, ya da

gıinde iki kereye geçişten fayda görebilirler.

Yeterli klinik cevaba ulaşıldığnda ve devam ettirildiğnde, etkililik ve güverıliliğuı optimal

dengesine ulaşmak için yavaş yavaş dozun azaltılması düşiiniilebilir.
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5 yaşın altındaki çocuklarda kullanımına dair yeterli deneyiın yoktur.

Uygulama şekli:

oral yoldan bir bardak su ile alınır.

Tedavi bıralalacaksa ilacııı yavaş yavaş kesilınesi önerilir. Antipsikotik ilaçlann yiiksek dozlannın

aıriden kesilrnesinden sonra çok nadir olarak bulantı, kusma, terleme ve insomrria da dahil olmak

iizere akut ilaç kesilme semptomlan bildirilıniştir. Psikotik semptomlar telcarlayabilir ve isteın dışı

hareketbozukluklanrun ortaya çıktıgı (akatizi,distoni ve diskinezi gibi) bildirihniştir.

Diğer antips ikotiklerden geçış :

Tıbbi olarak uygun olduğu durumlard4 RESTELA tedavisi başladığında daha önceki tedavinin

yavaş yavaş kesilmesi önerilir. Aynca, tıbbi olarak uygun olduğund4 depo antipsikotiklerden geçiş

için bir sonraki planlanan enjeksiyon yerine, RESTELA tedavisine başlanabilir. Halen devam

etmekte olan antiparkinson ilaçlarla tedaviye devam edilip edilııeyeceğ periyodik olarak tekrar

değerlendirilınelidir.

Özel popiilasyonlara ilişkin ek bilgiler:

Böbrek/I(araciğer yetmezliği :

Böbrek bozukluğu olan hastalann normal yetişkinlere göre ilacın aktif antipsikotik fraksiyonunu

elimine efine yetenekleri azalmıştır.

Bozulmuş karaciğer fonksiyonu olan hastalarda risperidonun serbest fraksiyonunun p|azırıa

konsantrasyonlannda artışlar görüliir.

Endikasyona bağlı olınalazın başlangıç ve takip eden dozlar yar7ya düşiiriilmeli ve böbrek ve

karaciğer bozuklugu olan hastalarda doz titrasyonu daha yavaş olmalıdır.

Bu grup hastalarda RESTELA dikkatle kullanılmalıdır.

Pediyatrik popülasyon :

Pediyatrik popülasyon ile ilgili bilgıler yukanda ''Pozoloj7uygulama sıklığ ve siiresi'' başlıgı

altında verilıniştir.

Geriyatrik popülasyon:

Geriyatrik popülasyon ile ilgili bilgiler yukanda ''Pozoloji/uygu1ama sftlığ ve siiresi'' başlığ

altuıda verilmiştir.

4.3 Kontrendikasyonlar

Risperidon veya yardımcı maddelerden herhangi birine kaşı aşın duyarlılığ olduğu bilinen
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hastalarda kontrendikedir.

4.4 Öze|kullanım uyanlan ve önlemleri

Demansh yaşh hastalar

Risperidon dahil atipik antipsikotik ilaçlann incelendiğ 17 kontrollü çalışmaya ilişkin ıneta-

ana|ızde, plaseboya kıyasla atipik antipsikotik ilaçlarla tedavi gören demanslı yaşlı hastalarda

moıtalitenin daha yüksek oldugu belirlenmiştir. Bu hasta grubunda Risperidon ile yapılan plasebo

kontrollti çalışmalarda, plasebo uygulanan hastalardaki Yo3.l oranına kıyasla Risperidon uygulanan

hastalarda mortalite insidansı Yo 4.0'dır. Ölen hastalann ortalama yaşı 86'dır (yaş aralığı 67-100).

Furosemidle Birlikte Kullanrm

Risperidon ile yapılan plasebo kontrollü çalışmalarda demansı olan yaşlı hastalarda, tek basma

risperidon (%3.l; ortalama yaş 84, yaş aralığ 70-96) ya da tek başına fiiroseııid (o/o4.|; ortalaına

yaş 80, yaş aralığı 67-90) ile tedavi edilen hastalarla kıyaslandığuıda, furosemid+risperidon (%7 '3;

ortalama yaş 89, yaş aralığ 75-97) ile tedavi edilen hastalarda daha ytiksek mortalite insidansı

gözlenmiştir. Furosemid+risperidon ile tedavi edilen hastalarda mortalitedeki artış döıt klinik

çalışınarun iki tanesinde gözleruniştir.

Bu bulguyu açıklayacak bir patofizyolojik mekaninrıatanım|aniımamıŞ ve öliime sebebiyette futarlı

bir neden gözlenmemiştir. Ancak, kullanım karanndan önce dikkat edilıneli ve bu kombinasyonun

risk ve yararlan değerlendirilınelidir. Risperidon ile birlikte diğer diüretiklerin kullanımında

hastalarda artan moı1alite insidansma rastlanmamıştır. Tedaviden bağmsız olarak dehidratasyon

mortalite için genel bir risk faktörüdtır Ve demansı olan yaşlı hastalarda dikkatle kaçınılmalıür.

Serebrovasküler Advers Olaylar

Demanslı popülasyonda, bazı atipik antipsikotiklerle yapılan randomize plasebo kontrollü klinik

çalışmalarda serebrovaski.iler advers olay riskinde yaklaşık 3 kat artış görülıniişttir. Çoğıuılukla

deınarıslı yaşlı hastalarda (>65 yaşııda) Risperidon ile altı plasebo kontrollü çalışmadarı toplanan

veriler, serebrovaskiiler advers olaylann (ciddi ve ciddi olrnayarı, birlikte) risperidon ile tedavi

edilen hastalann % 3,3tinde (33/1009) ve plasebo ile tedavi edilen hastalann Yo l,Z'sınde (8l712)

meydarıa geldiğini göstermiştir. iııtimaı oranı(Yo 95 taın güven arahgı) 2,g6'dıı. (1,34,7,50). Bu
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arİAn riske yönelik mekanizna bilinmemektedir. Diğer anfipsikofikler Ve diğer hasta

popülasyonlannda artan risk göz ardı edilemez. RESTELA, inme risk faktörleri olan hastalarda

dikkatle kullanılmalıdır.

Serebrovaskiiler advers olay riski, A]zheimer demansma kıyasla kanna veya vaskiiler tip demarıs

hastalarında anlaınlı ölçüde yiiksektir. Bu nedenle, AJzheimer'dan baka demans tiplerine sahip

hastalar risperidon ile tedavi edilııemelidir.

Doktorlara, ayn hastalarda inme riski prediktörlerini de göz önünde bulundurarak, demanslı yaşlı

hastalarda RESTELA kullanımının riskleri Ve faydalanm değerlendirmeleri önerilir.

Hastalar/bakıcılar yüzde, kollarda ya da bacaklarda beklenmedik halsizlik veya uyuşukluk ve

konuşma veya gönne bozukluklan g,bi olası serebrovaskiiler advers olay beliıtileri Ve

semptomlanru hemen bildirme konusunda uyanlmalıdır. Risperidonun kesilmesi dahil füm tedavi

seçenekleri gecikmeden değerlendirilrnelidir.

RESTELA, orta ila ciddi Alzheimer demans hastalannın stirekli agresyonu için ve kendilerine veya

başkalanna 7Arat verme olasıhğ olduğunda sınırlı etkililiğ olan veya hiçbir etkililiği bulunmayan,

farmakolojik olmayan yaklaşımlardayalnızca kısa süreli olarak kullanılmalıdır.

Hastalar düzenli olarak ve tedavilerinin siirdiirülrneleri açısından yeniden değerlendirilrnelidir.

Alfa-blokc edİci aktivite

Risperidonırn alfa-bloke edici aktivitesi nedeniyle, özellikle tedavinin başlangıç doz-titrasyonu

döneminde (ortostatik) hipotansiyon görülebilir. Risperidon ve antihipertansif tedavinin birlikte

kullanımı i|e, pazar|ama Sonızısl klinik açıdan önemli hipotansiyon gözlenmiştir. RESTELA

kardiyovaskiiler hastalığ (ömeğn kalp yetmezliğ, miyokard infarktiisü, ileti anomalileri,

dehidratasyon, hipovolemi veya serebrovaskiiler hastalık) oldugu bilinen hastalarda dikkatle

kullanılmalı ve doz yavaş yavaş, önerildiğ gibi arttınlmalıdır (bkz. Bölüm 4.2 Pozoloji ve

uygulama şekli). Hipotansiyon görüldüğünde doz azaltıknalıdır.

Tardif Dİskİııezİ/Ekstrapİramidal Semptomlar (TD/EPS)

Dopamin reseptörlerinde antagonistik etkiler gösteren ilaçlar, özellikle dil velveya yınde istemsiz

ritınik hareketler ile karakterize tardif diskinezi gelişimi ile ilgili bulunmuştur. Ekstrapiramidal

semptomlann görülınesinin tardif diskinezi gelişiıninde bir risk faktörü olduğu bildirikniştir.

RESTELA'run klasik nöroleptiklere orarıla ekstrapiraınidal semptomları indiikleıne potansiyeli daha

az olduğuııdan, klasik nöroleptiklerle kaşılaştınldığuda tardif diskineziyi indi.ikleme riski daha

azdıı. Tardif diskinezi işaret ve semptomlan görültiıse tiim antipsikotik ilaçlann kesilmesi göz

öniinde tutulmalıdır.
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Nöroleptik Malignant Sendrom (MwS)

Antipsikotiklerin kullaruırıı sırasında hipeıtermi, kas rijiditesi, otonoın instabilite, bilinç bulanıklığ

ve yiiksek serum kreatinin fosfokinaz diizeyleri ile kendini gösteren nöroleptik ınalign sendronıu

oıuştugu bildirilıniştir. Miyoglobintiri (rabdomiyoliz) ve akut böbrek yetınezliğ ilave işaretler

olabilir. Klinik olarak önemli bu advers olayın ıneydana gelmesi duruınund4 RESTELA dahil

olmak iizsfe ttim antipsikotikler kesilmeli ve vakalann çogunluğunda hastanm ileri değerlendirme

ve tedavi için hastaneye yatınlması gerekmektediı.

Parkinson Hastalığ veya Lewy Cisimlerinin bulundugu Demansı (DBL) olan hastalarda,

arıtipsikotik ilaçlara duyarlrlık artabileceğ gibi nöroleptik malign sendrorn riski de artabileceğnden,

her iki gruba RESTELA'nın da dahil olduğu antipsikotikler reçete edilirkeıı hekimler üarafindarı

riskler ve yararlar değerlendiri]rnelidir. Aıtarı duyarlılığn seınptomları arasınd4 ekstrapiramidal

semptomlara ek olaralq konfiizyon, kiintleşme, sık diişmelerin olduğu posfural instabilite

bulunabilir.

Hiperglisemi ve Dİabaes Mellİns

RESTELA tedavisi sırasında hiperglisemi, diabetes mellitus ve önceden var olan diyabetin

alevlenmesi bildirilrniştir. Atipik antipsikotikkullanımı ile glukoz aııormallikleri arasuıdaki ilişkinin

değerlendirilınesi, şizofreni hastalannda arka planda artan diabetes ınellitus riski ve genel

popülasyonda artan diabetes ınellitus insidansı nedeniyle zorlaşmaktadır. Kanşıklığa neden olan bu

hususlar göz önünde bulunduruldugunda, antipsikotik kullanımı ve hiperglisemi ilişkili advers

olaylar arasındaki ilişki tamamen anlaşı'lmamıştır. RESTELA da dahil atipik antipsikotiklerle tedavi

edilen tiiın hastalar, hiperglisemi ve diabetes mellitııs semptoınlan açıslndan izlenmelidir (bkz;

bölüm 4.8 istenmeyen etkiler).

Hİpeıprolıktinemi

Doku kiilti'irti çalışmalan meme ttimörlerinde hücre büyümesinin prolaktin tarafindan stimule

edilebilecegini beliıtmektedir. Klinik ve epidemiyolojik çalışına|arda antipsikotik kullaıımı ile

ilişkisi açık bir şekilde gösterilememiş olsa da, ilgili tıbbi öyktisü olan hastalarda dikkatli olunması

önerilnıektedir. RESTELA, dalıa önceden hiperprolaktinemisi ve olası prolaktine bağh tiimörü olan

hastalarda dikkatli kullanılnıalıdır.

QTAralığ

RESTELA, diğer antipsikotiklerde olduğu gibi, kardiyak arifini öyktisü olan hastalarda QT arahğın

ıazattığ bilinen ilaçlarla birlikte reçete edildiğınde dikkatli olunmalıdır. RESTELA'run da dahil

oldugu antipsikotikler, Uzamış QT Sendromu / Torsades de Pointes'e neden olabileceğınden, taıırsı
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konınuş veya şiipheli konjenital uzamış QT sendromu veya Torsades de Pointes hastalannda

RESTELA kullanılmamahür.

Prİapİzm

Alfa-adrenerjik blokör özelliğinden dolay RESTELA ile tedavi sırasında priapizm görülebilir.

Vü cut S ıc aklıpnın Reğlasy o nu

Vücudun vücut sıcaklığnı ayarlama yeteneğnin bozulması antipsikotik ilaçlarla ilişkilendirilmişir.

RESTELA ile tedavi gören hastalarda; şiddetli egzersız, aşın sıcağa maruz kalma, eş zaınanlı

antikolinerjik tedavi görme veya dehidratasyona uğaına gibi vücut sıcaklığını aıtıraır durumlar söz

konrsu olduğunda hastalar uygun olarak izlenmelidir.

Çocuklnr ve adolesanlnr

Dawaruş bozukluğu oları bir çocuğa veya adolesana risperidon reçete edilmeden önce, bu hastalar

ağn veya uygunsuz çevresel talepler gibi fiziksel ve sosyal nedenler açısındaır tam olarak

değerlendirilınelidir.

Ögrenme yeteneğindeki olası sonuçlan nedeniyle risperidonun sedatif etkisi bu popülasyonda

yakından izlenmelidir. Risperidonun uygulanmasında zamanla yapılan bir değşiklik, çocuk veya

adolesanlaın dikkat kabiliyeti iZerindeki sedasyon etkisini geliştirebilir.

Çocuk ve adolesanlardaki gelişme ve cinsel olgunlaşmada uzun stireli hiperprolaktineminin olası

etkisi nedeniyle boy, kilo, cinsel olgunlu( mensffiiel işlevin izlenmesi ve diğer olası prolaktinle

ilgili etkileri içeren endokronolojik durumun düzenli klinik değerlendirmesi göz öniinde

bulundurulınalıdır.

Risperidon ile tedavi srrasrnda, ekstrapiramidal semptomlar ve diğer hareket bozukluklan açısından

da diizenli muayene yapılmalıdır.

Çocuk ve adolesanlarda spesifik pozoloji önerileri için Bölüm 4.2'ye bakın.

KİloAlımı

Anlamlı kilo alımı bildirilıniştir. RESTELA kullanıldığnda kilo alımının izlenmesi önerilir.

Diğer

Çocuk ve adolesan hastalar da dahil şizofreni ve bipolar mani hastalannda intihar gırişimi ihtimali

mtimkiin olup, yi'iksek riskli hastalarda ilaç tedavisine yakın takip de eşlik etmelidir. Doz aşımı

riskini aza|tmak için iyi hasta yönetimine uygun olarah RESTELA en düştik tablet miktannda

reçete edilrnelidir.
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Klasik nörolepiklerin, epilepsi nöbet eşiğini düşürdükleri bilindiğnden epilepsi hastalannda

dikkatle kullanılmahdır.

RESTELA, kilo almaya neden olabileceğuıden hastalar aşın yemekten kaçınmalan konusunda

uyanlınalıdır.

Yaşlı hastalar, bipolar ınanili hastalar, davranış ve diğer ykıcı davranış bozukluğu olan pediyatrik

hastalar, otizimli pediyatrik hastalar ve böbrek ve karaciğer bozukluğu olan hastalardaki özel doz

uygulamasl için"4.2 Pozoloji ve uygulama şekli'' bölümüne bakınız.

Antipsikotik ilaçlarla venöz tromboembolik olaylar (mD bildirilmiştir. Antipsikotik ilaç tedavisi

gören hastalarda çoğunlukla kazanılmış VTE risk faktörleri bulunduğu için, VTE için tiim olası risk

faktörleri, RESTELA ile tedaviden önce ve sonratanımlanmalı ve koruyucu önlemler alınmalıdlr'

RESTELA 70 mg |aktoz monohidrat içennektedir. Nadir kahtımsal ga|akaz intoleransı, Iapp

laktoz yehnezliğ ya M glikoz-galaktoz ınalabsorpsiyon problemi olan hastalann bu ilacı

kullarımamalan gerekir.

4.5 Diğer hbbi ürünler ile etkileşimler ve diğer etkileşim şekilleri

RESTELA, santral sinir sistemi iızeine olaıı etkisi nedeniyle, diğer saııtral etkili ilaçlarla

kullanılırken dikkatli olunmalıdır.

RESTELA, levodopa ve diğer dopamin agonistlerinin etkilerini antagoıııze edebilir. Eğer bu

kombinasyon özellikle Parkinson hastalığnın Son aŞİımiıslnda gerekli görülüıse, her tedavinin en

düştik etkili dozu reçete edilınelidir.

Risperidon ve antihipertaıısif tedavinin birlikte kullanrmı ile pazarlama sonrzısr klinik açıdan önemli

hipotansiyon gözlenmiştir.

RESTELA' QT aralığnı uzattığ bilinen; öm. sııırf Ia antiaritmikler (öm. kinidin, dizopiramid,

prokainamid), sıırf Itr antiaritııikler (öm. amiodaron, sotalol), trisiklik antidepresan (öm.

amitiriptilin), tetrasiklik antidepresanlar (öm. maprotilin), bazı aııtihistaminikler, diğer

antipsikotikler, diğer antimalaryaller (öm. chinice ve meflokin) ve elektrolit dengesizliğıne

(hipokalemi, hipomagnezemi) neden olan ilaçlaıl4 bradikardi Veya risperidonun hepatik

metabolizmasmr inhibe edenler ilaçlarla birlikte reçete edilirken dikkatli olunmalıdır. Bu liste

indikatiftir ve detaylandınlmamıştır.

Karbaırıazepinin, risperidonun plazmadaki aktif antipsikotik fraksiyonunu azalttığ gösterilmiştir.

CYP3A4 karaciğer enzimlerini indiikleyen diğer ilaçlarla da berzc.r etkiler görülebilir.

Karbarrıazepin ya da diğer CYP3A4 karaciğer enzimlerini indiikleyen ilaçlann başlatılması ya da
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kesilınesinden sonra RESTELA'nIn dozu hekim tarafindan tekrar değerlendirilmelidir.

CYP2D6 ffibitörleri olan fluoksetin ve paroksetin, risperidonun planrıa konsantasyonlannı

arthIr, ancak ilacırı aktif aııtipsikotik fraksiyonunu daha az arttrnr. Birlikte fluoksetin veya

paroksetin tedavisi balaııdığnda veya kesildiğnde, RESTELA dozu hekim tarafindan tekrar

değerlendirilınel idir.

Bir CYP 3A4 ve P-g1ı inhibitörü olan Verapamil, risperidonun plazma konsantrasyonunu artınr.

Topiramat, risperidonun biyoyararlanrmmı hafifçe düşiirmüşti.ir ancak aktif antipsikotik

fraksiyonun biyoyararlanunmı etkilememiştir. Bu nedenle bu etkileşimin klinik bir anlamının

ohnası beklenmeınektedir.

Fenotiyazinler, trisiklik aııtidepresaıılar ve bazı beta-blokörler risperidonurı plazma

konsarıffasyonunu arttil1r, ancak aktif aııtipsikotik fiaksiyonu etkileınez. Amitriptilin, risperidonun

veya akfif arıtipsikotik fraksiyonunun fanıakokinetiğni etkileınez. Simetidin ve ranitidin sadece

aktif antipsikotik fraksiyonu ile sırurlr olmak üere risperidonurı biyoyararlanmml arttııırlar. Bir

CYP3A4 inhibitörü oları eriffomisin, risperidon Ve aktif arıtipsikotik fraksiyonunun

farmakokinetiğini değştirmez. Kolinesteraz inhibitörleri galantamin ve donezepil, risperidon ve

aktif antipsikotik fraksiyonlann farmakokinetiğini klinik olarak belirgin biçimde etkileınez.

Risperidon, plazı;rıa proteinlerine yiiksek oranda bağlanan diğer ilaçlarla birlikte alındığnda,

ilaçlardan herhangi birinde klinik açıdan anlamlı bir plazınaproteinlerden aynlma görülınez.

RESTELA, lityum, valproat digoksin veya topiramatrn farmakokinetiğni klinik olarak belirgin

biçiınde etkilemez.

Çocuklar ve adolesanlarda psikolojik uyancılann (öm. metilfenidat) RESTELA ile birlikte

kullanılması ilaçlann farmakokinetiklerini ve RESTELA etkililiğni değştinnez.

Eşzamarılı olarak furosemid alan deınanslı yuşlı hastalarda nıoıtalitenin arhnası konusunda bölüın

4.4'e bakın.

Paliperidon, risperidonun aktif metaboliti olduğundan ve ikisinin kombinasyonu aditif aktif

antipsikotik fraksiyon ınaruziyetine neden olabileceğınden oral RESTELA'nın paliperidon ile eş

zaınan]ı kullaıunu öneri lrnez.

Gıdalar RESTELA'nın absorpsiyonunrr etkileınez.

Risperidon, alkol, opiatlar, arıtihistaıninikler ve beıuodiazepinleri de içereır diğer ınerkezi sinir

sistenrini etkileyen maddelerle koınbinasyon halinde kullanılırken sedasyonun artabileceğ riskine

kaşı dikkatli olunmalıdır. Aynca Valerian ve St. Johns wort gibi bi&isel ilaçlarla birlikte kullanrmı
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çalışamadığndan, sedasyonun artabileceğ riski göz ardı edilmemelidir (Drug Information

Handbook 2010-Z0l l s. 1 47 3).

Özel popiilasyonlara ilişkin ek bilgiler

Pediyatrik popülasyon :

Veri yoktur.

Geriyatrİk popü|asyon:

Birlikt€ furosemid kullaıran demanslı yaşlı hastalardaarİan mortalite ile ilgili olarak "4.4 Öze|

kullanrm uyanlan ve önlemleri'' bölüniine bakff]1z.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik Kategorisi: C

Çocuk doğurma potansiyeli bulunan kaduılar/Doğum kontrolü (Kontrasepsiyon)

RESTELA'nın gebe kadııılarda güvenle kullarırmına ilişkin yeterli veri mevcut değldir. Gerekli

olrnadıkça gebelik döneminde kullanılmamalıdır.

Gebelik dönemi

Yeni doğanlar dikkatlice izlenrnelidir. Hayvan çalışmalannda risperidonun teratojenik etkisine

rastlanmamrş; fakat diğer iireıne toksisitesi tipleri görülınüşttir (bkz. Böltim 5.3). insanlara yönelik

potansiyelrisk bilinmemektedir. Gebeliğin üçiincü trimesterinde antipsikotik ilaçlara ınanız kalan

yeni doğanlar, doğumu takiben şiddeti değşebilen, anormal kas hareketleri (ekstapiramidal

işaıetler/ekstrapiramidal semptomlar) velveya ilaç kesilrne semptomlan açısından risk altındadırlar.

Bu semptomlar, ajitasyon, hipertoni, hipotoni, tremor, somnolans, respiratuar disfres veya beslenme

bozukluklanm içennektedir. RESTELA kesinlikle gerekli olınadıkça gebelik sırasında

kullanılmamalıdır. Gebelik sırasındatedavinin bırakılması gerekiyorsa, bu aniden yapılmamalıdır.

Laktasyon dönemi

Hayvan çalışmalannda, risperidon ve 9-hidroksi-risperidon süt ile atılmaktadır (süte geçmektedir).

Risperidon ve 9-hidroksi-risperidonun az mll<tar|arda anne sütiine de geçtiğ kanıtlanmıştır.

Emzirilen bebeklerdeki advers reaksiyonlar ile ilgili ilişkin herhangi bir veri mevcut değildir. Bu

nedenle emzirmenin çocuk açısuıdan faydası, çocuğun kaşılaşacağ potansiyel risklere karşı

değerlendirilınelidir.
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Ureme yeteneği/Feıtilite

Hayvan çalışmalannda, risperidon doğudan iiremeye itişkin toksisite göstermemişse de,

risperidonun prolaktin ve sanffal sinir sistemine bağlıbazı indirekt etkileri görülnrüşti.ir.

4.7 Araçve makine kullanımı üzerindeH etkiler

RESTELA zihinsel uyanıldık gerektiren aktiviteleri engelleyebilir. Bu nedenle hastalann, bireysel

duyarlılıklan arılaşılıncaya kadar, araç Ve ınakirıe kullanmamalan önerilir.

4.8 İstenmeyen etkiler

En sıkbildirilen advers ilaç reaksiyonlan (2%10 sftlıkta): Parkinsonizm, baş ağnsı ve insomnia'dır.

Aşağda verilen ttim advers ilaç reaksiyonlan klinik çalışmalarda bildirilıniştir. Şu terimler ve sıklık

dereceleri kullanılmıştır:

Çok yaygın (>1/l0); yaygın (>1/100 ila <1/10); yaygı]ı olmayan (>1/1000 ila <1/100); seyrek

(>1/10.000 ila <1/1000); çok seyrek (<1/10.000), biliruniyor (eldeki verilerden hareketle tahmin

edilemiyor).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar

Yaygn: Pnömoni, eııfluenza, bronşit, üst solunum yolu enfeksiyonu, üriner sistem enfeksiyonu

Yaygın olrnayan: Sinüzit, viral enfeksiyon, kulak enfeksiyonu, tonsilit, selülit, otitis media, göz

enfeksiyonu, lokalize enfeksiyon, akarodermatit, solunum yolu enfeksiyonu, sistit, onikomikoz

Seyrek: Kronik otitis media

Kan ve lenf sistemi hastahklan

Yaygın olmayan: Anemi, trombositopeıri

Seyrek Granülositopeni

Bilinmiyor: Agranulositoz

Bagşıklık sistemi hastalrklan

Yaygırı olmayan: Hiperseırsitivite

Seyrek: ilaç hipersensitivitesi

Bilinıniyor: Anafilaktik reaksiyon

Metabolizma ve beslenme hastahklan

Yaygın: iştahta artış, iştahta aza|ma
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Yaygın olınayan: Anoreksi, polidipsi

Çok seyrek: Diyabetik ketoasidoz

Bilinmiyor: Su entoksikasyonu

Psikiyatrik hastalıklar

Çok yayguı: insoınnia

Yaygın: Anksiyete, ajitasyon, uyku bozuklugu

Yaygın olmayan: Konfi'izyonel durum, mani, libido azalınası,halsizlik, sinirlilik

Seyrek orgazırıolamam4 kunt afekt

Sinir sistemi hastalıklan

Çok yaygın: Parkinsonizmb, baş ağnsı

Yaygın: AkaIizib,sersemlik, ffemorb, distonib, somnolans, sedasyon, letarji, diskinezib

Yayguı olmayan: Stiınulanlara kaşı tepkisizlik, bilinç kaybı, senkop, bilinç seviyesinin

baskılanması, serebrovaskiiler olay, geçici iskemik atalq disartri, dikkat dağnıklığ, hipersomnia,

posfural sersemlik, denge bozukluğu, tardif diskinezi, konuşma bozukluğu, koordinasyon

anoınali si, hipoestezi

Seyrek Nöroleptik malignant sendrom, diyabetik koma, serebrovasktiler bozuklulq serebral iskemi,

hareket bozukluğu

Giiz hastalıklan

Yayguı: Bularuk görme

Yaygın olınayan: Konjunktivit, oktiler hiperemi, göz akıntısı, göz şişııesi, göz kuruması,

lakrimasyon afilşı, fotofobi

Seyrek: Görme keskinliğndeaza|ma, göz çevinne, glokoıı

Kulakve iç kulak hastalıklan

Yaygın olmayan: Kulak ağnsı, kulak çınlaması

Kardiyak hastalıklar

Yaygın: Taşikardi

Yaygın olmayan: Atriyovenfriktiler blok, dal blogu, sinüs bradikardisi, palpitasyonlar, atriyal

fibrilasyon
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Vasküler hastalrklar

Yaygıı olmayan: Hipotansiyon, oıtostatik hipotansiyon, flushing

Solunum, göğüs bozukluklan ve mediastinal hastalrklar

Yaygın: Dispne, epistaksis, öksürük, nazal konjesyon, faringolaringeal ağn

Yaygın olmayan: Hmltı, aspirasyon pnömonisi, pulmoner konjesyon, solunuın hastalıklan, railer,

solunum yolu konjesyonu, disfoni

Seyrek: Uyku apnesi sendromu, hiperventilasyon

Gastrointestinal hastahklar

Yaygın: Kusm4 diyare, konstipasyon, bulantı, abdominal ağp, dispepsi, ağz kuruluğu, mide

rahatsızlığ

Yaygırı olmayan: Disfaji, gasffit, fekal inkontinans, fekalom

Seyrek intestinal obsfftiksiyon, pankfeatit, dudak şişmesi, kilitis

Deri ve deri alh doku hastahklan

Yaygın: Döktintii, eritem

Yaygnı olrnayarı: Deri lezyonq deri hastalıklan, pruritus, akne, deri diskoloftısyonu, seboreik

dermatit, deri kuruluğu, hiperkeratoz

Seyek:Kepek

Kaşiskelet bozukluklar, bağ doku ve kemik hastalrklan

Yaygın: Artralji, sırt ağrısı, eksffemite ağnsı

Yaygın olmayan: Kas güçsiizlüğü, miyalji, boyun ağnsı, eklem şişmesi, posturalanomalisi, eklem

sertliğ, kas-iskelet göğüs ağnsı

Seyrek: Rabdomiyoliz

Böbrek ve idrar hastalrklan

Yaygın: Enürezis

Yaygın olınayan: Üriner retansiyon, disüri, üriner inkontinans, polakiiri

Üreme sistemi ve meme hastalrklan

Yaygın olmayan: Amenore, seksüel disfonksiyon, erektil disfonksiyon, ejakiilasyon bozukluğu,

galaktore, jinekomasti, mensffiiel bozuklulq vajinal akıntı
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Bilinmiyor: Priapizm

Genel bozukluklar ve uygulama bölgesine ilişkin hastahklar

Yaygın: Pireksi, yorgunluk, periferal ödem, asteni, göğüs ağnsı

Yaygm olmayan: Yi.D ödemi, ytırtıytış bozukluğu, anormal hissefrne, durgunluk, enfluenza benzeri

hastalılq susuzlulq göğüs rahatsızlığ, uşiime

Seyrek: Jeneralize ödem, hipotermi, tedaviyi bırakma Sendromu, periferal soğukluk

Araşhrmalar

Yaygın: Kandaprolaktin artışıu, kilo alma

Yaygılı olmayan: Elektrokardiyogram'da QT uzamasl, elekffokardiyogram anomalisi, kan glukozu

artışı, ffansaıninaz artışı, beyaz kan hücresi saysuıda azalma, vücut slcaklığnda aıtış, eozinofil

saysında artıııçhemoglobin azalması, kan kreatinin fosfokinaz aıtışı

Seyrek Vücut sıcaklığırıda aza|ma

u Hiperprolaktinemi bazı vakalardajinekomasti, menstrtiel bozukluk, amenore ve galaktoreye neden

olabilir.

b Eı.st apiramidal bozukluk oluşabilir: Parkinsonizn (rükürük salgısında artış, kas-iskelet sertliğ,

parkinsonizrı, dişli-çark rijiditesi, bradikinezi, hipokinezi, maskeleruniş ytiz, kas gerginliğ, akinez|

ense rijiditesi, kas rijiditesi, parkinsoniyan yıırüyiiş ve glabella refleks anomalisi), akatizi (akatizi,

huzursuzluk, hiperkinezi ve huzursuz bacak sendromu), fremor, diskinezi (diskinezi, kas seğrmesi,

koreoatetozu, atetoz ve miyoklonus), distoni.

Distoni;kas spazmlan, hipertoni, tortikollis, kas kasılmas1blefarospazm, oki.ilojirasyon,dl|para|ui,

fasiyal spiızm, laringospazm, miyotoni, opistotonus, orofaringeal spazm, plörototonus, dil spazmı

ve trismusu içerir. Tremor; parkirsoniyan istiralıat ffeınorunu içerir.

Ekstrapiramidal kökenli olınası gerekmeyen, daha geniş bir semptom spektrumunun dahil olduğu

ıınufulmanalıdır.

Aşağıda Risperidon uzun salınımlı IM enjeksiyonluk flakon formu ile bildirilen, risperidonla

ilişkili advers ilaç reaksiyonları ek listesi sunulınuştur. Formülasyon Veya enjeksiyonun

uygulama yolu ile ilişkili olanlar dahil edilmemiştir.

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar

Alt solunum yolu enfeksiyonu, enfeksiyon, gastroenterit, subkutan abse
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Kan ve lenf sistemi hastalrkları

Nötropeni

Metabolizma ve beslenme hastalıkları

Hiperglisemi

Psikiyatrik hastalıklar

Depresyon, başlangıç uykusuzluğu

Sinir sistemi hastalıkları

Parestezi, konvülziyon

Göz hastalıkları

Blefarospazm

Kulak ve iç kulak hastalrklan

Vertigo

Kardiyak hastalıklar

Bradikardi

Vasküler hastalrklar

Hipertansiyon

Gastrointestinal hastahklar

Diş ağnsı, dil spazmı

Deri ve deri altı doku hastalıkları

Egzema

Kas-iskelet bozukluklar, bağ doku ve kemik hastalıklarr

Kalça ağnsı

Üreme sistemi ve meme hastalrklarr

Mensturasyonda gecikme, ejaktilasyonda gecikme, oligomenore, göğüste rahatsızlık hissi
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Genel bozukluklar

Ağrı, yürüyüş anomalisi

Araştırmalar

Kilo kaybı, gama-glutamintransferaz artışı, hepatik enzim artışı, idrarda glukoz bulunınası

Yaralanma

Düşme

Pazarlam a S o n rası Ve rİl er

Endokrin hastalıklan

Çok seyrek: Uygun olmayan antidiiiretik hormon sekresyonu

Metabolizma ve beslenme hastahklan

Çok seyrek: Diabetis mellitus, hipoglisemi

Kardiyak hastalıklar

Çok seyrek: Atriyal fibrilasyon

Hepato-bilier hastahklar

Çok seyrek: Sanlık

Deri ve deri altı doku hastahklan

Çok seyrek: Anjiyoödemu, alopesi

Araştırmalar

Çok seyrek: Elektrokardiyogramda QT uzamasıb

u Anjiyonörotik ödem, kazanılrnış Cl esteraz eksikliği, ağz çewesinde ödem, göz kapağıııda ödeın,

yüz ödemi, herediter anjiyoödem, larenjeal ödem, larengotrakeal ödeın, okiilo-respiratuvar

sendrom, a[lzdaödem, periorbital ödem, ince bağrsak anjiyoödemi, dilde ödem

b Eı"ktrokardiyogramda diizeltilrniş QT arahğıııda lJzAıTla' Elektrokardiyogramda QT aralığ

anomalisi, Elektrokardiyogramda QT uzanıası, Uzamrş QT sendroınu, Konjenital uzaınış QT
sendrornu

Pulmoner embolizm ve derin ven trombozu vakalan da dahil olmak ijzere' antipsikotik ilaçlarla

venöz ffomboembolik olay bildirilrniştir-Sftlık bilinmemektedir.
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Kilo alma

Vücut ağulığının > Yo 7'si oranında kilo alma kriterini kaşılayan Risperidon ve plasebo ile tedavi

edilen yetişkin şizofreni hastalannın orarılan, 6 ila 8 haftalık bir havuzda plasebo kontrollü

çalışmalarda karşılaştırılmıştır ve plaseboya (% 9) nzaIan Risperidon (% 18) ile kilo alma

insidaırsının istatistiksel olarak arılamlı ölçüde dahafazla oldugu görülınüşttir. Akut mani hastası

yetişkinlerde plasebo konfrollü 3 haftalık havıızdç son noktiada kiloda > yo 7 orarunda artış

insidansı Risperidon (% 2'5) ve plasebo (% 2,4) gruplannda kaşılaştuıIrıuş ve aktif kontrol

grubıında (% 3'5) bıraz daha yiiksek oldugu görülınüştiir.

Davraruş ve diğer rahatsız edici davranış bozukluklan olan çocü ve adolesarı popülasyonunda

yapılaıı uzun süreli çalışınalard4 kilo, 12 ayhk tedaviden Sonra orLalama 7,3 kg artıııştır. 5-I2 yaş

arasıııdaki normal çocuklarda beklenen kilo alrna oraııı ylda 3 ila 5 kg'dır. 12-16 yaşındaki

hastalarda, erkekler ylda yaklaşık 5 kg alırken bu durum k'ız|arda ylda 3 ila 5 kg'da kalmıştır.

Özel oopülasyonlar hakkında ek bilgi

Yetişkin hastalara orarıla deınarıslı yaşlı hastalarda veya pediatrik hastalarda daha yi.iksek insidansın

rapor edildiğ advers itaç reaksiyonlan (Ain; aşagıda açıklanmaktadır:

Demans hastalığna sahip yaşlılarda

Demansh yaşlı hastalarda yapılan klinik çalışmalarda geçici iskemik atak ve serebrovaskliler kaza

sırasıyla yo I,4 ve Yo l,5 sıklığa sahip AiR'ler olarak bildirilrniştir. Aynca aşağdaki RiRıerin

demanslı yaşlı hastalarda> Yo 5 sıklığnda olduğu ve diğer yetişkin popülasyonda görülen sıklığn

en az Lki katı oldugu bildirilmiştir: idrar yolu enfeksiyonu, periferal ödem, leta{i ve öksürük.

Pediatrik hastalar

Aşağdaki AiR'lerin, pediatrik hastalarda (5 ila 17 yaş) > % 5 sıklığnda olduğu ve yetişkinlerde

yapılan klinik çalışmalarda görülen sıklığın en aZ iki katı olduğu bildirilıniştir: uyku

basması/sedasyon, halsizli( baş ağnsı, iştah aıtışı, kusma, üst solunum yollan enfeksiyonu, brırun

tıkanıklığ, karın ağnsı, baş dönmesi, ökstiri.ik, ateş, tifreme, ishal ve eniirezis.

Şüpheli advers reaksivonlann raporlanması

Ruhsatlandırma sonrasl şüpheli ilaç advers reaksiyonlannm raporlanması büyiik öııem taşımaktadır.

Raporlama yapılması, i|aanyarar / risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine olanak sağlar. Sağ[ık

mesleği mensuplannın herhangi bir şüpheli advers reaksiyonu Tiirkiye Farmakovijilans Merkezi

[ÜrAM;'ne bildirmeleri gerekmektedir. (www.titck.gov.tr; e-posta: tııfam@titck.gov.tr; tel: 0800

3 14 0008; faks: 03122183 599)
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4.9Doz aşrnil ve tedavisi

Semptomlar

Genellikle, bildirilen işaret ve semptomlar ilacın bilinen fannakolojik etkilerinin artması

şeklindedir. Doz aşımı semptomlan, uyuşukluk ile sedasyon, taşikardi ile hipotansiyon ve

ekstrapiramidal semptomlardır. Doz aşıını halinde QT-uzamast Ve konvülziyonlar bildirilmiştir.

oral yoldan yıiksek dozda veya doz aşıını durumunda Risperidon ve paroksetinin kombine

kullanımıyla ilişkili olarak Torsade de pointes rapor edilmiştir.

Akut doz aşımı durumlannda birden fazlailaç ihtimali düşünülııelidir.

Tedavi

Solunuın yolu açılmalı ve açık tutulmalı, yeterli oksijenasyon ve ventilasyon sağlanmalıdır. Gastrik

lavaj (hastanın bilinci kapalı ise, entiibasyondan sonra), aktif kömür ve birlikte bir laksatif

uygulanması düşünülmelidir. Kardiyovaskiiler izleme hemen başlatılmah Ve sürekli

elektrokardiyografik izleme ile muhtemel aritmiler takip edilmelidir.

RESTELA'ya özgü bir antidot yoktur. Bu ytizden uygun destekleyici önleınler alunınalıdır.

Hipotansiyon ve dolaşrm kolapsı intravenöz sıvl velveya sempatomimetik ajarılar gibi uygun

önlemlerle tedavi edilrnelidir. Şiddetli ekstrapiramidal semptomlarda antikolinerjik tedavi

uygulanmalıdır. Hasta durumu diizelinceye kadar yakın hbbi gözlem altında tufulmalı ve

izlenmelidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5. 1 Farmakodinamik özellikler

Fanıakoterapötik grup: Antipsikotikler

ATC kodu: N05A X08

Etki mekaniznası:

Risperidon, kendine özgü özellikleri olan selektif bir ınonoaminerjik antagonisttir. Serotonineq'ik 5-

HT2 Ve dopaminerjik D2 reseptörlerine yiiksek afıniteyle bağlarur. Alfaradrenerjik reseptörlere,

daha düşi'ik afiniteyle Hr-histaminerjik ve alfa2-adrenerjik reseptörlere de bağlanır. Risperidonun

kolinerjik reseptörlere afinitesi yoktıır. Risperidon, güçlü bir dopamin D2 reseptörü antagonisti

olaralq şizofrenideki pozitif semptomlan diizelttigi kabul edilirken, klasik nöroleptiklere kıyasla

motor aktivitede depresyona ve katalepsi oluşumuna daha az neden olur. Dengeli bir santral
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serotonin ve dopamin antagonizması, ekstrapiramidal yan etkileri aza|tabilir ve tedavinin etkinliğni

şizofreninin negatif ve afektif seınptomlanna yayabilir.

5.2 Farmakokinetik özellikler

Genel Özeilikler

Emiliıı:

insanlarda oral yoldan kullanılan risperidon tam olarak absorbe edilir ve en yüksek plazrna

düzeyine l-2 saat içinde ulaşılır. Risperidonun absoıpsiyonu besinlerden etkilenmez,bu nedenle

risperidon besinlerle birlikte ya daayn olarak aluıabilir.

DaFlım:

Risperidoıı hızla dağlır. Dağlını hacmi yaklaşık l-2 Lkg'dır. Risperidon plazmada albümin ve

alfaı-asit glikoproteine bağlaıur. Risperidonıırı proteinlere bağlanma oraru 0Z88, 9-lıidroksi-

risperidonun ise Yo7 7' dıı.

Bi }ıotransfonnas}ıon :

Risperidon, CYP2D6 aracılığ ile farmakolojik aktivitesi risperidona benzeyen 9-hidroksi-

risperidona nıetabolize olw. Risperidon ve 9-hidroksi-risperidon birlikte aktif antipsikotik

fraksiyonu oluşturur. Risperidon, N-dealkilasyon reaksiyonlan ile de ınetabolize edilir.

Eliminasyon:

Psikotik hastalarda oral yoldan kullanılan risperidonıın eliminasyon yanlarıma ömrü yaklaşık 3

saattir. 9-hidroksi-risperidon ve aktif antipsikotik fraksiyonun eliminasyon yanlanma ömrn 24

saattir.

Uygulamadan bir hafta sonra, dozun o/o70'i idrar ve YoI4\ı feçes ile itrah edilir. idrarıa itü edilen

dozun yo3545'in1 risperidon ve 9-hidroksi-risperidon oluştırrur. Geri kalan kısım inaktif

metabolitlerdir.

Doğıus allıHDoğıısal olma]ıan duruın.'

Risperidon kararlı durum plazma konsantrasyonuna hastalann çoğunda 1 giinde ulaşırken 9-

hidroksi-risperidon kararh dunrm p|azrrıakonsantrasyonuna uygulamanın 4-5'inci giinlerinde ulaşır.

Risperidonun plazma konsanffasyonlan, terapotik doz aralığıııd a dozlaorantılıdır.

Ilastalardaki karakteristik özellikler

Yaşlılarda: Birtek doz çalışmasınd4 yaşIılarda aktif antipsikotik fraksiyonklerensinin Yo30 azaldığ

ve aktif plazna konsantrasyonunun yükseldiği görülmüştiir.
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Pedi}ıatrik hastalarda: Risperidon, 9_hidroksi-risperidon Ve aktif antipsikotik fraksiyonun

çocuklardaki farmakokinetiğ, yetişkinlerdeki ile benzerdir.

Böbrek yetmezliğinde: Bir tek doz çalışmasınd4 böbrek yetınezliğ olan hastalarda aktif

antipsikotik fraksiyon klerensinin %60 aza|dığ ve aktif plazma konsanffasyonunun ytıkseldiği

görülınüşti.ir. Böbrek hastalığ olan hastalarda RESTELA donı aza|tıknalıdır (bkz. Böli.ım 4.2

Pozoloji ve uygulama şeldi).

Karaciğer yetmezliğinde: Risperidonun p|azma düzeyleri karaciğer yetınezliği olan hastalarda

normal bulunınuşfur, ancak risperidonun p|azma ortalama serbest fraksiyonu yaklaşlk %35

artmlştır. Karaciğer hastalığ olan hastalarda RESTELA dozu azaltılmalıdır (bkz. Bölüın 4.2

Pozoloji ve uygulaına şeklı).

Farmakokinetik/farmakodinamik ilişkiler

Veri yoktur.

5.3 Klinik öncesi güvenilirlik verileri

Seksüel olarak immati.ire srçan Ve köpeklerde dozlamanrn başlatıldığ (sub)kronik toksisite

çalışmalannd4 erkek ve dişi genital yolu ile meme bezlerinde dozabağ|ı etkiler gözlenmiştir. Bu

etkiler, risperidonun dopamin D2 reseptöriinü bloke etınesi sonucu oluşaıı yiiksek Selum prolaktin

seviyelerine bağlıdır.

Ayır zamanda doku külfürii çalışmalan insan meme tiimörlerindeki hücre büyiimesinin prolaktin

ile uyanlabileceğni diişiindiirmektedir. Risperidon slçiür ve tavşanda teratğenik bulunınamıştır.

Risperidon ile yapıları sıçan iireme çalışmalannda, ebeveynlerin çiftleşıne davranrşuıda ve döliin

doğum ağırlığ ve sağkahmr tizerinde advers etkiler görülınüştiir. Sıçarılarda risperidona rahim içi

marııziyet yetişkinlikte kogdtif yetınezlik ile ilişkilendirilrniştir. Gebe hayvarılara uygulandığnda

diğer dopaınin arıtagonistleri döli.in öğenme ve motor gelişimi iizerinde negatif etkilere neden

olmuştur. Juvenil sıçanlarla yapılan bir toksisite çalışmasında aıtmış yavru mortalitesi ve fiziksel

gelişimde bir gecikme gözlenmiştir. Juvenil köpeklerle yapılan 40 haftahk bir çahşmada seksüel

olgunlaşma gecikmiştir. Adolesanlarda EAA bazında maksimum insan dozunun 4 katı bir dozda

(ı.5 mdgun) uzun kemik büyümesi etkilenmemiştir; etkiler adolesanlarda EAA bazında

maksimum insan dozunun 15 katı bir dozda gözlenmiştir.

Bir dizi testte risperidonun genotoksik olrnadığ bulurımuştur. Sıçanlarda ve farelerde risperidona

ilişkin oral karsinojenisite çalrşmalannda hipofiz bezi adenoınalan (fare), endokrin pankreas

adenomlan (sıçan) Ve lneme bezi adenomlarmda (her iki tiir) artışlar görülmüştiir. Bu ttimörler

uzİüırş dopamin D2 antagonzmi ve hiperprolaktinemisi ile ilişkili olabilir. Sıçanlardaki bu tiimör
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bulgulannın insan riski açısından ilgisi bilinmemektedir, in vitro ve in vivo hayvan modelleri

yüksek dozlardaki risperidonun hastalarda teorik olarak arhnş toısade de pointes riski ile

ilişkilendirilmiş QT aralığlziımıısilıa neden olabileceğni göstermektedir.

6. FARMASOTIK OZ,ELLIKLER

6.1 Yardımcı maddelerin listesi

Tablet çekirdeğ

Jelleştirilmiş mısır nişastası

I-alüaz monohidrat

Hipromelloz 6 cP

Mikrokristalin selüloz

Koloidal aııhidr silika

Sodyum lauril sülfat

Magnezyum stearat

Filmlaplama

opadry 02822023 yellow, aşağdakilerden oluşur:

Hipromelloz 5 cP

Makrogol400

Titanyumdioksit

Quinolineyellow

Talk

6.2 Geçimsfulikler

Bilinen herhangi bir geçimsizliğ bulunmamaktadır.

63 Raf ömrü

36ay

6.4 Saklamaya yönelik özel tedbirler

25oC' nin altındaki oda sıcaklığnda ışıktarı ve nemden koruyarak saklaynız.
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6.5 Ambalajın niteliği ve içeris

Bir yiızü şeffaf PVDC, diğer yi'izıiİızeri baskılı altiminyum folyo blister arrıbalaj

Her kufu 20 film tablet içeren ambalajlar ve kullanma taliınafi ile kullanıma sunrılmaktadlr.

6.6 Beşeri hbbi üründen aıta kalan maddelerin imhası ve diğer özel önlemler

Kullanılmaınış olan i'irünler ya h atık materyaller "Tıbbi Atıklann Kontrolü Yönetmeliğ'' ve

''Ambalaj Atıklannın Kontrolü Yönetmelik''lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. R[JHSAT SAHrBİ

DevaHoldingA.Ş.

Halkalı Merkez Mah. Basın Ekspres Cad. No:1 34303

Küçiikçekmece/isTANeUı

Tel:02126929292

Faks:0212 697 0024

8. RUHSAT I\UMARASI

q. ilx RUHSAT TARiHi/RUHSAT YENİLEME TARiHi

ilkruhsattarihi:

Ruhsat yenileme tarihi :

10. KUB'UN YENILEI\ME TARIHI
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