KISA URUN BiLGISI

1. BESERI TIBBi URUNUN ADI

RISPERDAL QUICKLET | mg Agizda Cozliniir Tablet
2. KALITATIF VE KANTITATIF BILESIM

Etkin madde:

Risperidon 1 mg
Yardimel maddeler:

Sodyum hidroksit 0.078 mg
Aspartam 0.50 mg
Yardimer maddeler icin 6.1 e bakimz.

3. FARMASOTIK FORM

Agizda ¢Oziinlir tablet

Acik mercan renkli, kare, bikonveks, bir tarafina R1 basthmis tablet
4. KLiNiK OZELLIiKLER

4.1 Terapitik endikasyonlar

RISPERDAL QUICKLET, pozitif (haliisinasyon, deliizyon, diigiince bozukluklari,
saldirganhik, siiphecilik) ve/veya negatif (kiint afekt, emosyonel ve sosyal ¢ekingenlik ve
konugma yetersizligi) semptomlarin belirgin oldugu, erken dénem psikozlar, akut sizofrenik
alevienmeler, kronik sizofreni ve diger psikotik durumlar dahil sizofreni hastalarinin
tedavisinde endikedir. RISPERDAL QUICKLET, sizofreni ile ilgili afektif semptomlars
(depresyon, sucluluk duygusu, anksiyete) da hafifletir. RISPERDAL QUICKLET, ilk
tedaviye cevap verdigi gozlenen yetiskin hastalarda, idame tedavisi sirasinda klinik

ivilesmenin devami acisindan da etkilidir,

RISPERDAL QUICKLET, bipolar bozuklugun manik epizodunun tedavisinde endikedir. Bu
epizodiar; duygu durumu yiikselmesi veya asint hassaslagmasi, kendini asin befenme, uykuya
duyulan ihtiyacin azalmasi, konusmada zorlanma, disiincelerin yarismasi, saskinlik, agresif
ve yikict davramslar da dahil olmak {zere muhakeme gilicliigii gibi semptomlarla

karakterizedir.
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RISPERDAL QUICKLET, agresif veya diger yikict davramigianin 6n planda oldufu davranss
ve diger yikict davrams bozukluklarmn tedavisinde endikedir. RISPERDAL QUICKLET
ayrica ilk tedaviye cevap verdigi gozlenen cocuk ve adolesanlarda jdame tedavisi sirasinda

klinik iyilesmenin devami agisindan da etkilidir,

RISPERDAL QUICKLET, gocuklarda ve ergenlerde otistik bozukluga baglt huzursuzluk
(agresif belirtiler, kendine zarar verme, 6fke nobetleri, ani duygu durum defisiklikleri)

tedavisinde endikedir.

4.2 Pozoloji ve uygulama sekli

Pozoloji/uygulama sikhg ve siiresi:

Sizofreni

Yetigkinler:

RISPERDAL QUICKLET, giinde bir ya da iki kez verilebilir.

Hastalar giinde 2 mg RISPERDAL QUICKLET ile baglamalidir. Doz, ikinci giin 4 mg’a
yiikseltilebilir, Uctincit glinden sonra doz sabit kalabilir ya da gerekiiginde
bireysellestirilebilir. Cogu hasta igin optimal doz 4-6 mg/giin’dilr. Baz1 hastalarda, daha yavag

bir titrasyon fazi ve daha diisiik baslangic ve idame dozlar uygun olabilir,

Giinde 10 mg’in tizerindeki dozlann diisiik dozlara gire daha etkili oldugu gosterilmemisgtir
ve bu dozlar ekstrapiramidal semptomlara neden olabilir. Giinde 16 mg/giin’iin iizerindeki

dozlann givenilirligi arastinlmadigindan, bu dozun tizerinde kullansttmamalidar.

ilave sedasyon gerektipinde, RISPERDAL QUICKLET ile tedaviye bir benzodiazepin

eklenebilir,
Yaglilar:

Giinde iki kez 0.50 mg ile baslanmasi 6nerilir. Bu doz giinliik iki kez 0.50 mg’hik artiglarla

giinde iki kez 1-2 mg'a bireysel olarak ayarianabilir.
Adolesanlar:

18 yas altindaki cocuklarda sizofreni tedavisinde veri yetersizlifinden dolay! risperidon

kullarmlmas: Gnerilmez.
Bipolar mani

Yetigkinler:
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RISPERDAL QUICKLET, 2 mg veya 3 mg ile baslanarak giinde tek doz olarak verilmelidir.
Endike oldugunda doz diizenlemeleri 24 saatten az siirede gerceklestirilmemelidir ve doz
arurmmlars gitnde I mg olmahdir. Etkinlik ginde [-6 mg arasinda esnek dozlarda
gdsterilmistir.

Biitiin semptomatik tedavilerde oldugu gibi devam eden RISPERDAL QUICKLET kullanimu
siirekli olarak degerlendirilmeli ve uygunlufu kanitlanmalidir,

Yashlar:

Giinde iki kez 0.50 mg ile baslanmas: Onerilir. Bu doz giinlik iki kez 0.50 mg ik artiglaria
glinde iki kez 1-2 mg’a bireysel olarak ayarlanabilir. Yaslilarda klinik deneyim simirh

oldugundan, dikkath kullansimalidir,
Cocuklar ve adolesanlar:

18 yas altndaki cocuklarda sizofreni tedavisinde veri yetersizliginden dolayr risperidon

kuilanimas dneriimez.

Davramys ve dier yikic1 davramg bozukluklar
5-18 yas arasi cocukiar ve adolesanlar:

50 kg veya ifizerinde olan hastalar:

Baslangic dozu olarak giinde bir defa 0.50 mg dnerilir. Bu doz gerektiginde, en fazia glin asir
olmak kaydiyla 0.50 mg'hk dozlarla arttindabilir. Bircok hasta icin optimum doz giinde bir
defa | mg’dir. Yine de bazi hastalarda giinde bir defa 0.50 mg ile, bazilaninda ise giinde bir

defa 1.5 mg ile en iyi sonug alinabilir.
50 kg’nin altmda olan hastalar:

Baslangi¢ dozu olarak giinde bir defa 0.25 mg Gnerilir. Bu doz gerektiginde, en fazla glin agin
olmak kaydiyla 0.25 mg’lik dozlaria arttinlabilir. Bir¢ok hasta i¢in optimum doz giinde bir
defa 0.50 mg’dir. Yine de bazi hastalarda giinde bir defa 0.25 mg ile, baztlannda 1se giinde bir

defa 0.75 mg ile en iyi sonug alinabilir.

Tiim semptomatik tedavilerde oldugu gibi, RISPERDAL QUICKLET in siirekli kullanimi

tedavi siiresince deferlendirilmeli ve dogrulanmahidir.

5 yasin altindaki ¢ocuklarda kullammina dair yeterli deneyim yokuur.
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Otizm
Cocuklar ve adolesaniar:
RISPERDAL QUICKLET in dozaj1, hastanm ihtiyag ve cevabina gore kisisellestirilmelidir.

Dozlamaya, 20 kg'in altundaki hastalar igin giinde 0.25 mg, 20 kg ve iistlindeki hastalar icin

ise giinde 0.50 mg ile basianmalidir.

4. giinde doz; 20 kg'in altindaki hastalar icin 0.25 mg, 20 kg ve dstiindeki hastalar icin de

= =

(.50 mg arurilabiiir.

Bu doz devam ettirilmeli ve cevap yaklagik olarak 14. giinde degeriendirilmelidir. Sadece
yeterli klinik cevap veremeyen hastalarda, ilave doz artiime dilglintifebilir. 20 kg™ in altindaki
hastalar igin 0.25 mg ve 20 kg ve istiindeki hastalar icin 0.50 mg doz artinnmlar, 2 hafta ve

daha vzun aralarla yapiimalsdur.
Klinik cahsmalarda, calisilan en yiiksek doz, 20 kg’ altindaki hastalarda giinliik 1.5 mgh, 20
kg ve ustiindeki hastalarda ginlik 2.5 mg’1 ve 45 kg {istiindeki hastalarda giinliik 3.5 mgh

asmamigtis.

Otistik bozuklugu olan pediyatrik hastalarda RISPERDAL QUICKLET dozlan
(toplam mg/giin}

Doz artistiin gerektigi

Amrlik Giinler Giinler durumiardaki doz

Kategorileri i-3 4~ 14+ artrims Doz _arahif

<20 kg 0.25 mg 0.50 mg 2 2 hafta aralarla 0.50 mg - 1.5 mg
+0.25 mg

220 kg 0.50 mg 1.0 mg > 2 hafta aralarla 1.0 mg — 2.5 mg*
+0.50 mg

*45 kg'dan afir vakalar daba yiksek doza gereksinim  duyabilir; cuhisidan en yiiksek doz

3 Smyg/giindiir.

RISPERDAL QUICKLET, giinde bir kere veya giinde iki kere uygulanabilir.

Somnolansi olan hastalar, dozlamada, glinde bir kereden ya yatmadan nce giinde bir kereye,
ya da giinde iki kereye gecisten fayda gorebilirler.

Yeterli klinik cevaba uvlasildifunda ve devam ettirildifinde, etkililik ve giivenliligin optimal

dengesine ulagmak i¢in yavas yavas dozun azaitstimasi diistiniilebilir.
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5 yasin altindaki ¢ocuklarda kullanimina dair yeterli deneyim yoktur,

Tedavi buakiacaksa ilacin yavas yavas kesilmesi Gnerilir, Antipsikotik ilaglarnn yiiksek
dozlarimin aniden kesilmesinden sonra ¢ok nadir olarak bulanti, kusma, terleme ve insomnia
da dahil olmak {izere akut ila¢ kesilme semptomlart bildirilmistir. Psikotik semptomlar
tekrarlayabilir ve istem dis;n hareket bozukluklarinm ortaya ¢iktifn (akatizi, distoni ve
diskinezi gibi} bildiriimistir.

Uygulama sekli:

ilag kullamimcaya kadar tablet blisterden g¢ikartiimamalidir, Tableti ¢ikartmak igin blister
ambalaj siyrilarak acilmalidir. Tablet, kinlmamasi i¢in folyodan itijerek ¢ikartitmamahdir.

Tablet blisterden kuru elie ¢ikartitimalidir.

Agizda c¢Oziiniir tablet dilin Uzerine yerlestirildikten sonra birka¢ saniye i¢inde afizda
¢Oziinmeye baslar. Afizda ¢tziindiikten sonra su ile birlikte veya susuz yutulur.

Diger antipsikotiklerden gegis:

Tibbi olarak uygun oldugu durumlarda, RISPERDAL QUICKLET tedavisi bagladifinda daha
tnceki tedavinin yavas yavas kesilmesi Onerilir. Ayrica, tibbi olarak uygun olduBunda, depo
antipsikotiklerden gecis icin bir sonraki planlanan enjeksiyon yerine, RISPERDAL
QUICKLET tedavisine baslanabilir. Halen devam etmekte olan antiparkinson ilaglarla

tedaviye devam edilip edilmeyecefi periyodik olarak tekrar deferlendirilmelidir.
Ozel popiilasyonlara iliskin ek bilgiler:
Bibrek/Karaciger yetmezligi:

Bobrek bozuklugu olan hastalanin normal yetiskinlere gore ilacin aktf antipsikotik

fraksiyonunu elimine etme yetenekleri azalmigtar.

Bozulmus karaciger fonksiyonu olan hastalarda risperidonun serbest fraksiyonunun plazma

konsantrasyonlarinda artiglar goriiliir.

Endikasyona bagl olmaksizin baslangic ve takip eden doziar yanya diistiriilmeli ve bdbrek ve

karacifier bozuklugu olan hastalarda doz titrasyonu daha yavas olmalsdir.
Bu grup hastalarda RISPERDAL QUICKLET dikkatle kullantimalidir.
Pediyatrik popiilasyon:

Pediyatrik popiilasyon ile ilgili bilgiler yukarida “Pozoloji/uygulama sikhif ve siiresi” bagh

altinda verilmistir.
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Geriyatrik popiilasyon:

Geriyatrik popiilasyon ile ilgili bilgiler yukarida “Pozoloji/fuyguiama siklif1 ve siiresi” baglifs

altinda verilmistir,
4.3 Kontrendikasyonlar

Risperidon veya yardimci maddelerden herhangi birine karss agint duyarhbf oldugu bilinen

hastalarda kontrendikedir.
4.4 Ozel kullamim uyarilar ve dnlemleri
Demansls yash hastalar

Genel Mortalite

Konvansiyonel ve diger yeni nesil (atipik) antipsikotik ilaclarda oldugu gibi, bu ilag da
demanst olan yash hastalann  psikozlannda kullamiddifinda  serebrovaskiiler olaylar,
enfeksiyon, kalp yetmezligi ile ani 6lim vb nedenlerle dlim riskinde artisa neden olma

olasilifi1 tagtmakiadir.

RISPERDAL QUICKLET dahil atipik antipsikotik ilagiann incelendigi 17 kontrolli
calismaya iliskin meta-analizde, plaseboya kiyasla atipik antipsikotik ilaglarla tedavi gbren
demansh yaslh hastalarda mortalitenin daha yiiksek oldugu belirlenmistir. Bu hasta grubunda
RISPERDAL QUICKLET ile yapilan plasebo kontrollii ¢aligmalarda, plasebo uygulanan
hastalardaki %3.1 oranmina kiyasla RISPERDAL QUICKLET uygulanan hastalarda mortalite
insidanst %4.0°dir. Olasilik oram ( %95 gercek giiven aralifn) 1.21 ( 0.7, 2.1 Y dir. Olen
hastalarin ortalama yas1 86’cir (vas aralifin 67-100). 1ki genis gozlemse! caltsmanin verileri,
konvansiyonel antipsikotiklerle tedavi edilen demansh yagl kisilerde de, tedavi gbrmeyenlere
kivasla, 6lim riskinde kiigiik bir artis oldugunu gstermistir. Meveut veriler, riskin gergek
boyutunun tam bir sekilde tahmin edilmesi icin yetersizdir ve risk arusiin nedeni
bilinmemektedir. Gozlemsel cahsmalardaki mortalite artigt bulgulaninin hangi oranda
antipsikotik ilaca veya hastalarin sahip olduklar bazt ozelliklere baglanabilecegi agik
degildir.

Furosemidle Birlikte Kullanim

RISPERDAL. ile yamlan plasebo kontrollii galigmalarda demansy olan yagl hastalarda, tek
bagina risperidon (%3.1; ortalama yas 84, yas aralifi 70-96) ya da tek basina furosemid
(%4.1; ortalama yas 80, yas aralils 67-90) ile tedavi edilen hastalarla kiyaslandifinda,

furosemid+risperidon (%7.3; ortalama yas 89, yas aralifit 75-97) ile tedavi edilen hastalarda
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daha yiliksek mortalite insidanst gozlenmistir. Furosemid+risperidon ile tedavi edilen
hastalarda mortalitedeki artis dort klinik caligmanin iki tanesinde gézlenmistir. Risperidonun
diger diiiretiklerle birlikte uygulanmas: (esas olarak diisiik dozda kullamlan tiyazid

diiiretikleri) benzer bulgular ile iliskili degildir.

Bu bulguyu agiklayacak bir patofizyolojik mekanizma tanimlanamanus ve dliime sebebiyette
tutarli bir neden goézlenmemistir. Ancak, kullanim kararindan Gnce dikkat edilmeli ve bu
kombinasyonun veya diger giigli difiretiklerle birlikte uygulamanm risk ve yararlan
degerlendirilmelidir. Risperidon ile birlikte diger difiretiklerin kullaniminda hastalarda artan
modtalite insidansina rastlanmamustir. Tedaviden baimsiz olarak dehidratasyon mortalite icin

genel bir risk faktoriidiir ve demanst olan yagls hastalarda dikkatle kagiimahdir,
Serebrovaskiiler Advers Olaylar

Demansh popiilasyonda, bazy atipik antipsikotiklerle yapilan randomize plasebo kontrollii
klinik caligmalarda serebrovaskiiler advers olay riskinde yaklagik 3 kat artug gSriilmiigtiir.
Copuniukla demansli yasl hastalarda (>65 yasinda) RISPERDAL ile alti plasebo kontrolli
calismadan toplanan veriler, serebrovaskiiler advers olaylann (ciddi ve ciddi olmayan,
birlikte) risperidon ile tedavi edilen hastalarin % 3,3’lnde (33/1009) ve plasebo ile tedavi
edilen hastalari % 1,2 sinde (8/712) meydana geldigini gostermistir. [htimal orani (% 95 tam
giiven aralipn) 2,96°dir (1,34, 7,50). Bu artan riske yonelik mekanizma bilinmemektedir.
Diger antipsikotikler ve difer hasta popiilasyonlarinda artan risk goz ardi edilemez.

RISPERDAL QUICKLET, inme risk fakiorleri olan hastalarda dikkatle kullanilmalidir,

Serebrovaskiiler advers olay riski, Alzheimer demansina kiyasia karma veya vaskiiler tip
demans hastalannda anlaml 6lgiide yiiksektir, Bu nedenle, Alzheimer'dan bagka demans

tiplerine sahip hastalar da risperidon ile tedavi edilmemelidir.

Doktorlara, ayn hastalarda inme riski prediktorierini de gdz Sniinde bulundurarak, demansh
yash hastalards RISPERDAL QUICKLET kullammunin riskleri ve faydalanm
degerlendirmeleri nerilir. Hastalar/bakicilar yiizde, kollarda ya da bacaklarda beklenmedik
halsizlik veya uyusukluk ve konusma veya gérme bozukluklan gibi olasi serebrovaskiiler
advers olay belirtileri ve semptomlarimi hemen bildirme konusunda uyariimalidir.

Risperidonun kesilmesi dahil tiim tedavi segenekleri gecikmeden degerlendirilmelidir,

RISPERDAL QUICKLET, orta ila ciddi Alzheimer demans hastalarinin siirekli agresyonu

icin ve kendilerine veya bagkalanina zarar verme olasihf oldugunda, smurl etkililifi olan
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veya hichbir etkililigi bulunmayan, farmakolojik olmayan yaklagimlarda yalmizca kisa siireli

olarak kallamimahdr,

Hastalar  diizenli olarak  ve  tedavilerinin  siirdiiriilmeleri  a¢isindan  yeniden

dederlendirilmelidir.
Ortostatik hipotansiyvon

Risperidonun alfa-bloke edici aktivitesi nedeniyle, Gzellikle tedavinin baslangic doz-
titrasyonu déneminde (ortostatik) hipotansiyon gorilebilir. Risperidon ve antihipertansif
tedavinin birlikte kullanminu ile, pazarlama sonrast klinik agidan 6nemli hipotansiyon
gbzlenmistir. RISPERDAL QUICKLET kardiyovaskiiler hastalif (drnegin kalp yetmezligi,
miyokard infarktiisii, ileti anomalileri, dehidratasyon, hipovolemi veya serebrovaskiiler
hastahik} oldugu bilinen hastalarda dikkatle kullansimali ve doz yavag yavas, Onerildidi gibi
arttinlmahidir (bkz, Béliim 4.2 Pozoloji ve uygulama gekli). Hipotansiyon goriildiifiinde doz

azaltilmahdiy,

Lokopeni, Notropent ve Agraniilosiloz

RISPERDAL QUICKLET dahil olmak iizere, antipsikotik ajanlarla [kopeni, nétropeni ve
agranitlositoz olaylan bildirilmigtir, Pazarlama sonrast izlemde agraniilositoz ¢ok nadiren

(«<i/10.000 hasta) bildiriimistir,

Kliinik olarak anlamli diizeyde diiglik beyaz kan hiicresi (WBC) sayimu veya ilacla tetiklenmig
lokopeni/notropeni Oykiisiine sahip hastalar tedavinin ilk birkag ayr boyunca izlenmeh ve
ortada baska nedensel faktorler yokken WBC de klinik olarak anlamli bir diisiise yonelik ilk
belirtide RISPERDAL QUICKLET kulianimina son verilmesi diisiiniilmelidir.

Klinik olarak anlamli nStropenisi olan hastalar ates veya difier enfeksiyon semptomlan veya
belirtileri acisindan dikkatle izlenmeli ve bu tiir semptomlar veya belirtiferin ortaya ¢tkmast
halinde derhal tedavi edilmelidir. Siddetli nétropenisi olan hastalar (mutlak notrofil sayimr <1
X 10°/L) RISPERDAL QUICKLET kullanimuna son vermeli ve iyilegene kadar WBC

diizeylerini takip ettirmelidir.
Tardif Diskinezi/Ekstrapiramidal Semptomlar (TD/EPS)

Dopamin reseptdrlerinde antagonistik etkiler gosteren ilaglar, dzellikle dil ve/veya yiizde
istemsiz ritmik hareketler He karakterize tardif diskinezi gelisimi e ilgili bulunmustur.

Ekstrapiramidal semptomlarin goriilmesinin tardif diskinezi gelisiminde bir nisk fakiorii
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oldugu  bildirilmisti. RISPERDAL QUICKLET'in klasik noroleptiklere  oranla
ekstrapiramidal  semptomlart  indiikleme potansiyeli dabha az oldugundan, klasik
noroleptiklerfe kargifastinbdifinda tardif diskineziyi indiikieme riski daha azdir, Tardif
diskinezi isaret ve semptomlart gorlifiirse tim antipsikotik #lagiann kesilmesi gz Oniinde

tutulmalidir.
Noroleptik Malignant Sendrom (NMS)

Antipsikotiklerin kullanimi sirasinda hipertermi, kas rijiditesi, otonom instabilite, biling
bulaniklifs ve yiiksek serum kreatinin fosfokinaz diizeyleri ile kendini gdsteren ndroleptik
malign sendromu olustugu bildirilmistir. Miyoglobiniiri (rabdomiyoliz) ve akut bébrek
yetmezlifii ilave isaretler olabilir. Bu durumda RISPERDAL QUICKLET dahil olmak iizere

tiim antipsikotikler kesilmelidir.
Parkinson Hastaligs ve Lewy Cisimlerinin bulundufu Demans

Parkinson Hastalifn veya Lewy Cisimcikli Demansi (LCD) olan hastalara RISPERDAL
QUICKLET dahil antipsikotikler regete edilitken, hekimler risk/yarar degerlendirmesi
yapmalidir, Parkinson hastabify risperidon ile kotiilesebilir. Her iki grupta da antipsikotik
ilaclara duyarhilik artabilecegi gibi Noroleptik Malign Sendrom riski de artabilir. Bu hastalar
klinik arastirmalarnin disinda tutulmuslardir, By artan duyarhhifun semptomlan arasinda,
ekstrapiramidal semptomlara ek olarak, konfilzyon, kiintlesme ve sik diismelerin oldugu

postural instabilite bulunabilir.
Hiperglisemi ve Diabetes Mellitus

RISPERDAL QUICKLET tedavisi sirasinda hiperglisemi, diabetes mellitus ve dnceden var

olan diyabetin k&tiilesmesi bildirilmistir.

Bazr durumlarda viicut agirh@inda bir 6n artig rapor edilmistir.  Bu bir predispozan faktdr
olabilir. Ketoasidoz ile iliski ¢cok nadir olarak ve diabetik koma ile iligkili nadir olarak rapor
edidmistir. Uygun klinik izlem, kullamlan antipsikotik kilavuz kurallarma uygun olarak
tavsiye edilebilir. RISPERDAL QUICKLET dahil olmak ilizere herhangi bir atipik
antipsikotik ile tedavi edilen hastalarda hiperglisemi semptomlart (8rnegin polidipsi, poliiiri,
istal ve halsizlik gibi} izlenmelidir ve diyabet hastalari glikoz kontroliintin kétilesmest

acisindan diizenli olarak izlenmelidir.

Kilo Alimnt
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Anlaml kilo alims bildirilmistir. RISPERDAL QUICKLET kullanildifinda kilo alimmin

izlenmesi onerilir.
Hiperprolaktinemti

Doku kiiltiisli caligmalar insan meme tiimdérlerinde hiicre bilyiimesinin prolaktin tarafindan
stimule edilebilecedini belirtmektedir. Klinik ve epidemiyolojik calismalarda antipsikotik
kullantmu ile iliskisi agtk bir gekilde g&sterilememis olsa da, ilgili ubbi 6ykiisii olan hastalarda
dikkatli  olunmast  Snerilmektedir.  RISPERDAL  QUICKLET, daha oOnceden
hiperprolaktinemist ve olast bir prolaktine bagh tiimorii olan hastalarda  dikkatli

kullanibmalidir,
QT Araliin

RISPERDAL QUICKLET, diger antipsikatiklerde oldugu gibi, kardiyak aritmi oykiisii olan
hastalarda QT arabifimi uzatifs  bilinen ilaglarla birlikte recete edildiinde dikkatli
olunmalidir. RISPERDAL QUICKLET'in de dahil oldugu antipsikotikler, Uzamig QT
Sendromu / Torsades de Pointes’e neden olabiieceginden, tamst konmus veya siipheli
konjenital uzamis QT sendromu veya Torsades de Pointes hastalannda RISPERDAL
QUICKLET kullanulmamahidir.

Nabetler

RISPERDAL QUICKLET, nohet esifiini potansiyel olarak diisiiren durumlarda veya nibet
hikayesi olan hastalarda dikkatli kullansdimalidis,

Priapizm

Alfa-adreneriik blokér ozelliginden dolayt RISPERDAL QUICKLET ile tedavi strasinda
priapizm gorillebiliy,

Viicut Sicakhifimin Reglifasyonu

Viicudun  viicut sicakhifumi  diisirme  yeteneginin  bozulmas:  antipsikotik  ilaclarla
iligkilendirilmistir. Afir egzersiz, asirt sicaa maruz kalma, es zamanh antikolinerjik tedavi
gbrme veya dehidratasyona uframa gibi viicut tsisimin artmasina katkida bulunabilecek
tablolar gecirebilecek hastalara RISPERDAL QUICKLET recete edilirken, uygun bakim

onlemleri alinmalidsr.

Antiemetik etki
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Risperidon ile yapilan klinik Oncesi calismalarda antiemetik etki gézlenmistir, Bu etki, efer
insanlarda olusursa, bagirsak tikanmass, Reye sendromu ve beyin timorii gibi durumlan veya

belli ilaglarn asir: doz bulgu ve semptomianins maskeleyebilir.
Babrek ve karaciffer yetmezligi

Babrek yetmezlifi olan hastalar aktif antipsikotik fraksiyonu ortadan kaldirmak icin normal
bobrek fonksiyonu olan erigkinlerden daha az yetenefine sahiptir. Karacifer yetmezIligi olan
hastalarnin plazma konsantrasyonunda risperidon serbest fraksiyonunda artiglar vardi (Bkz

Blim 4.2)
Vendz tromboembolik olay

Antipsikotik ilaglarla vendz tromboembolik olaylar (VTE) bildirilmistir. Antipsikotik ilag
tedavist gren hastalarda ¢oguniukla kazamlmig VTE risk faktorlert bulundugu icin, VTE igin
tiim olas: risk fakioeleri, RISPERDAL QUICKLET ile tedaviden dnce ve sonra tanimianmali

ve koruyucu dnlemler alinmalidir.

Intraoperatif Floppy Iris Sendrom

RISPERDAL QUICKLET gibi alfa; adrenerjik antagonist ctkili aglarla tedavi edilen
hastalarda, katarakt ameliyatt sirasinda  Introoperatif  Floppy  Iris  Sendromu  (IFIS)

gozlenmigtir. (Bkz. Bolim 4.8)

IFIS operasyon swasinda ve sonrasinda g8z komplikasyonlart riskint artrabilir. GOz
cerrahiar, ameliyat dncesinde hastanin alfa; adrenerjik antagonist etkili ilaglar: halen veya
Baceden kullanip kullanmadifime bilmelidir. Katarakt cerrahi Oncesinde, alfa; adrenerjik
blokér tedavisini durdurmanin potansiye! yaran incelenmemistir ve antipsikotik tedaviy

durdurma riskiyle karsilastinlarak deferlendiriimelidir.

Cocuklar ve adolesaniar

Davranis bozuklugu olan bir ¢ocufia veya adolesana risperidon regete edilmeden dnce, bu
hastalar agri veya uygunsuz ¢evrese! talepler gibi agresif davranisa yol agabilecek fiziksel ve

sosyal nedenler agisindan tam olarak degerlendirilmelidir.
Oprenme yetenepindeki olasi sonuclart nedeniyle risperidonun sedatif etkisi bu popiilasyonda
yakindan izlenmelidir. Risperidonun uygulanmasinda zamanla yapilan bir degisiklik, ¢ocuk

veya adolesanfarin dikkat kabiliyeti iizerindeki sedasyon etkisini gelistirebilir.
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Risperidon vicut agirhiginda ve vicut kitle indeksindeki ortalama artistar ile iliskidi
bujunmustur. Tedaviden 6nce temel agirhk Olciimil ve diizenli kilo izlenmesi tavsiye edilir.
Acik etikethi uzun siireli vzatma calismalarninda boy defigiklikleri beklenen yasa uygun
norrmlar icinde kalmustir, Uzun siireli risperidon tedavisinin cinsel olgunlasma ve boy lizerine

etkileri yeterince arastirilmasmstir.

Cocuk ve adolesanlardaki gelisme ve cinsel olgunlagmada uzun siireli hiperprolaktineminin
olas: etkisi nedeniyle boy, kilo, cinsel olgunluk, menstriiel islevin izlenmesi ve diger olast
prolaktinle ilgili etkileri iceren endokronolojik durumun diizenli klinik degeriendirmesi goz

Onfinde bulundurulmalidir.

Risperidon ile tedavi sirasinda, ekstrapiramidal semptomlar ve difer hareket bozukiuklar

actsindan da dizenli muayene yapilmahdir.
Cocuk ve adolesanlarda spesifik pozoloji nerileri icin Boliim 4.2° ye bakin.

RISPERDAL QUICKLET 0.50 mg aspartam icermektedir. Fenifketoniirisi olan insanlar icin

zararh olabibir,

RISPERDAL QUICKLET sodyum icerir. Bu durum, kontrolli sodywm diyetinde olan

hastalar igin gbz Oniinde bulunduruimahdr,
4.5 Diger tibbi tiriinler ile etkilesimler ve diger etkilesim sekilleri

Diger antipsikotiklerde oldu@u gibi, antiaritmikler (6rn. kinidin, dizopiramid, prokainamid,
propafenon, amiodaron, sotalol), trisiklik antidepresan (Grn. amitiriptilin), tetrasiklik
antidepresanlar  (6rn. maprotilin), bazi antihistaminikler, diger antipsikotikler, bazt
antimalaryal ilaclar (8rn. kinidin ve meflokin) gibi QT arahfim uzattifn bilinen ilaglar ile
birlikte risperidon recete edilirken dikkatli olunmalidir. Ayny sekilde elektrolit dengesizligi
(hipokalemi, hipomagnezemi) ve bradikardiye yol acabilen ya da risperidonun hepatik
metabolizmasin inhibe edenler iaglarla birlikte recete edilirken dikkatli olunmalidir. Bu liste

indikatiftir ve detaylandirdmanustir,

RISPERDAL QUICKLET in difier ilaclan etkileme potansiyeli:

Risperidon, alkol, opiatiar, antihistaminikler ve benzodiazepinleri de igeren diger merkezi
sinir sistemini etkileyen maddelerle kombinasyon halinde kullanilirken sedasyonun

artabilecegi riskine karst dikkatli olunmahidir.
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RISPERDAL QUICKLET, levodopa ve diger dopamin agonistlerinin etkilerini antagonize
edebilir. Efer bu kombinasyon Ozellikle Parkinson hastalifinin son asamasimda gerekl

gdriiliirse, her tedavinin en diigiik etkili dozu recete ediimelidir.

Pazarfama sonrasinda risperidon ve antihipertansif tedavinin eszamanli kuilantimas ile klinik

olarak belirgin hipotansiyon gézlenmistir.

RISPERDAL QUICKLET, lityum, valproat, digoksin veya topiramatin farmakokinetifini

klinik olarak belirgin bicimde etkilemez.

Diger ilaglanin RISPERDAL QUICKLET 1 etkileme potansiyelleri:

Karbamazepinin, risperidonun  plazmadaki  aktif antipsikotik  fraksiyonunu  azalttif
gosterilmisgtir. Rifampisin, fenitoin ve {enobarbital gibi CYP3A4 karacier enzimlerini P-
glikoprotein ile birlikte indiikleyen diger ilaglaria da benzer etkiler goriilebilir. Karbamazepin
ya da diger CYP3A4 karacier enzimi/ P-gp indlkleyen ilaglanin baslaulmasi ya da
kesilmesinden sonra  RISPERDAL QUICKLET'in dozu hekim tarafindan  tekrar

degerlendirilmelidir.

CYP2D6 inhibitorleri olan fluoksetin ve paroksetin, risperidonun plazma konsantrasyonlarins
arttirir, ancak ilacin aktif antipsikotik fraksiyonunu daha az arttirir. Kinidin gibt bagka CYP
2D6 inhibitorlerinin, risperidon plazma konsantrasyonlann benzer sekilde etkileyebilecekleri
beklenmekiedir. Birlikte fluoksetin veya paroksetin tedavisi baslandifinda veya kesildiginde,

RISPERDAL QUICKLET dozu hekim tarafindan tekrar deferlendiriimelidir.

Bir CYP 3A4 ve P-gp inhibitdrd) olan Verapamil, risperidonun plazma konsantrasyonunu

artiny,

Galantamine ve donepezil, risperidonun farmakokinetigi ve aktif antipsikotik {raksiyon
iizerine klinik olarak anlaml bir etki gbstermemektedir.

Fenotiyazinler, trisiklik antidepresanilar ve bazi beta-blokdrler risperidonun plazma
konsantrasyonunu arttinr, ancak aktif antipsikotik fraksiyonun konsantrasyonunu etkilemez,
Amitriptilin, risperidonun veya aktif antipsikotik fraksiyonunun farmakokinetifini etkilemez.
Simetidin ve ranitidin risperidonun biyoyararlammim arttinirlar, ancak akiif aatipsikotik
fraksiyon iizerindeki bu etki yalmizca marjinal dizeydedir. Bir CYP3A4 inhibit6rii olan

eritromisin, risperidon ve aktif antipsikotik fraksiyonunun {farmakokinetigini degigtirmez.
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Cocuklar ve adolesanlarda psikolojik uyancilanin  (6rn.  metilfenidat) RISPERDAL
QUICKLET ile birlikte kullantimas: ilaglann  farmakokinetiklerini ve RISPERDAL
QUICKLET etkililifini defistismez.

Eszamanl olarak furosemid alan demansh yash hastalarda mortalitenin artimast konusunda

boltim 4.4’e bakiniz,

Paliperidon, risperidonun aktif metaboliti oldugundan ve ikisinin kombinasyonu aditif aktif
antipsikotik fraksiyon maruziyetine neden olabileceginden oral RISPERDAL QUICKLET 'in

paliperidon ile eg zamanh kullanimi &nerilmez.

Ozel popiilasyonlara iliskin ek bifgiler

Pediyatrik popiilasyon:

Etkilesim caligmalart sadece yetigkinlerde yapiimustir,
Geriyatrik popiilasyon:

Birlikte furosemid kullanan demansh yasls hastalarda artan mortalite ile ilgili olarak “4.4 Ozel

kullanim wyarilan ve Snlemleri” bliimiine bakiniz.

4.6 Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik Kategorisi: C

Cocuk dofurma potansiyeli bulenan kadimnlar/Dofum kontrelid (Kontrasepsiyon)

RISPERDAL QUICKLET'in ¢ocuk dogurma potansiyeli bulunan kadinlarda kontrasepsiyon
gerekliligine isaret edecek yeterli bilgi mevcut degildir.

Gehelik donemi

Hayvan calismalarinda risperidonun teratojenik etkisine rastlanmamis; fakat diger {ireme
toksisitesi tipleri goriilmiistiir (bkz. Bolim 5.3). Insanlara ybnelik potansiyel risk
bilinmemektedir. Gebeligin iiglincii trimesterinde antipsikotik ilaglara ( RISPERDAL
QUICKLET dahil) maruz kalan yeni dofanlar, dogumu takiben siddeti degisebilen, anormal
kas hareketleri (ekstrapiramidal isaretler/ekstrapiramidal semptomlar) ve/veya ilac kesilme
semptomlan acisindan risk altindadirlar. Bu semptomlar, ajitasyon, hipertoni, hipotoni,

tremor, somnolans, respiratuar disires veya beslenme bozukluklann: icermektedir. Yeni
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doganlar dikkatlice izlenmelidir. RISPERDAL QUICKLET kesinlikle gerekli olmadikga
gebelik sirasinda kullanilmamalidir, Gebelik sirasinda tedavinin birakilmas: gerekiyorsa, bu

aniden yaptlmamalidr,
Laktasyon donemi

Hayvan calismalarinda, risperidon ve 9-hidroksi-risperidon siit ile atilmaktadir (siite
gecmekiedir). Risperidon ve 9-hidroksi-risperidonun az miktarlarda anne siitline de gectigi
kanrtlanmigtir. Emzirilen bebekierdeki advers reaksiyonlar ile ilgili iliskin herhangi bir veri
mevcut dedildir. Bu nedenle emzirmenin gocuk agisindan faydasi, cocufun karsilagacags

potansiyel risklere karst degierlendirilmelidir.
Ureme yetenepi/Fertilite

Dopamin D2 reseptérlerini antagonize eden diger ilaglarda oldugu gibi, RISPERDAL
QUICKLET prolaktin diizeyini viikseltir. Hiperprolakiinemi, hipotalamik GnRH"
baskilayabilir ve pitiiiter gonadotropin salgisinin azalmasia yol acabilir. Bu durum daha
sonra, hem kadmn hem de erkek hastalarda, gonadal stercidogenezi bozarak, reprodiktif
fonksiyonu inhibe edebilir,

Klinik dis1 calismalarda konuya iliskin etkiler gdzlenmemistir,

4.7 Arag ve makine Kullaniom {izerindeki etkiler

RISPERDAL QUICKLET sinir sistemi ve gbrme duyusuna iliskin potansiyel etkileri
nedeniyle arag ve makine kullanma becerileri {izerinde mindr ya da orta derecede etki gdsterir
(Bkz. Boliim 4.8). Bu nedenie hastalanin, bireysel duyarliliklan anlasilincaya kadar, arag ve

makine kullanmamalan 8nerilir.

4.8 Istenmeyen etkiler

En sik bildiriflen advers ilag resksiyonlan (2%10 siklikta): Parkinsonizm, sedasyon/
somnolans, bas agrist ve insomnia’dir,

Asafda verilen tilm advers Hlac reaksiyonian klinik ¢calismalarda bildirilmistir. Su terimler ve

stkhik dereceleri kullamlnusty;

Cok yaygin (=1/10); yaygin (17100 ila <1/10); yaygin olmayan (>1/1000 ila <1/100); seyrek
(=1/10.000 ila <1/1000); cok seyrek (<1/10.000), bilinmiyor (eldeki verilerden hareketle

tahmin edilemiyor).
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Advers ilac Reaksiyonlan
Sistem Sikhik
Organ Sumfi e
: Gok Yaygin Yaygin Olmayan Seyrek Bilinmiy
yaygin or
Enfeksiyonlar Pnémoni, Solunum sistemi | Enfeksion
ve brongit, tist enfeksiyonu,
enfestasyonlar solunum yolu | sistit, gz
enfeksiyonu, | enfeksiyonu,
sinizit, idrar | lonsillie,
yolu ocnikomikoz,
enfeksiyonu, | selitlit lokalize
arip, kujak enfeksiyon, viral
enfekstyonu | enfeksiyon,
acarodermatitis
Kan ve lenf Notropeni, beyaz Agraniilositozc
sistemi kan hiicresi
hastabiklan sayisinda azalma,
trombositopent,
anemi, hematokrit
azalmast,
gozinofil
saytsinda artma
Bagisiklik Hipersensitivite Anafilaktik
sistemi reaksiyon®
hastaliklas
Endokrin Hiperprolakti Uygunsuz
hastaliklar nemi® antidifiretik
hormon
salgilama,
Idrarda glikoz
bulunmasi,
Metabolizma Kilo alimt, Diyabetes Su diyabeti
ve beslenme istah artis1, melitus®, intoksikasyonu®, | k
hastaliklan igtah hiperglisemi, hipoglisemi, ketoasid
azalmast, polidipsi, kilo hiperinsiilinemi® | oz
kaybi, anoreksi, kan trigliserit
kan kolesterol diizeyinde
diizeyinde yilkseline,
yiikselme
Psikiyatrik Insomnia | Uyku Mani, kabus, Kiint afekt,
hastahklar d bozukluklant | konfiizyonal anorgazmi
ajitasyon, durum, libido
depresyon, azalmast,
anksiyete sinislilik,
Sinir sistemi Bas Akatizid, Tardif diskinezi, Noroleptik
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hastaliklan ageisi, disioni‘l, serebral iskemi, malign sendrom,
parkinson diskinezi, uyaranlara yanit serebrovaskiiler
izm" , iremor, vermeme, biling olay, diyabetik
somnolan | sersemlik, kaybi, depresif koma,
s/sedasyo biling durumu, , sendeleme
n konvi’alsiyond,
senkop,
psikomotor
hiperaktivite,
denge bozuklugu,
anormal
koordinasyon,
postural
sersemnlik, dikkat
bozuklugu,
disartri, disguzi,
hipoestezi,
parestezi
Goz Bulanik Fotofobi, gbz Glokom, gbz
hastaliklan gorme, kurulugu, gdz hareket
konjunktivit | yasarmasinda bozukhugu, goz
artma, okiiler yuvarlanmasi,
hiperemi gbzkapaf
kenarinda
kabuklanma
fotofobi, floppy
iris sendromu
(intraoperatif)®
Kulak ve i¢ Vertigo, kulak
kulak gilamast, kulak
hastaliklan agrist
Kardiyak Tagikardi, Atriyal Siniis aritmi
hastaliklar fibrilasyon,
atrioventrikiiler
bick, iletim
bozuklugu,
elektrokardiyogra
mda QT uzamasi,
bradikardi,
normal olmayan
elekirokardiyogra
m, paipitasyonlar
Vaskiiler Hipertansiyo | Hipotansiyon Akcider
hastaliklar n ortostatik embolisi, vendz
hipotansiyon, tromboz
Kizarma
Solunum, Dispne, Aspirasyon Uyku apnest
gois faringolaring | pndmonisi, sendromu,
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bozuklukiarn eal afrn, pulmoner hiperventilasyon
ve mediastinal Oksiiriik, konjesyon,
hastaliklar hurun solunum sistemi
kanamasi, tikaniklsds, raller,
burun hirtltili solunum,
tikanikiim disfoni, solunum
bozukiugu
Gastrointestin Abdominal Fekal idrar Pankreatit, ileas
al hastaliklar agrt, kusma, kagirma, fekalom | bagirsak
abdominal gastroenteri, tikamkhfy,
rahatsizlik, disfaji, midede dudak iltihab
diyare, veya barsakta gaz | (silit), sismis dil
bulanty, birikimi
konstipasyon,
dis agnist,
dispepsi, ag1z
kurulugy
Deri ve deri Dokiintii, Urtiker, kaginti, {lac dokiintiisli, | Anjiyod
alt1 doku eritem, alopesi, kepek dem
hastalikban hiperkeratoz,
egzama, kuru cilt,
deride renk
degisikligi, akne
seboreik-dermatit,
ciit rahatsizlif,
cilt lezvonu
Kas-iskelet Kas Kan kreatin Rabdomiyoliz
bozukluklar, spazmlar, fosfokinaz
bag doku ve Kas-iskelet diizeyinde artig,
kemik afirisy, sirt durus anormalligr
hastaliklar agnsy, artralji | eklem serthifi,
eklem sisligi, kas
zayifhf, boyun
agris
Bobrek ve Idrar pollakiiri, idrar
idrar futamama retansiyon,
hastaliklar diziiri
Gebelik, Neonatal ilag
pueperiyum yoksunluk
durumlar ve sendromu ©
perinatal
durumiar
Ureme sistemi Erekti] Priapizm®,
ve meme disfonksiyon, gecikmis
hastaliklar bosalma menstrijasyon,
bozuklugu meme
amenoee, dolgunlugy,
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menstriie] meme akinist,
bozukiuk®, meme
jinekomasti, hiiyiimesi,
galaktore, seksiiel
disfonksiyon,
meme agrist,
menie
rahatstzlifn,
vajinal akintt
Genel Odem" Yiizde édem, Hipotermi,
bozukluklar yiiksek ates, | titreme, viicut viicut
ve uygulama oigils agnist, | sicakhfiinda artis, | sicaklifinda
bélgesine asteni, anormal yiirime, | azalma, periferik
iligkin yorgunluk, susama, gofiiste | sofukluk, ilag
hastaliklar agr rahatsizhik hissi, | yoksunluk
rahatsizhik, sendromu,
keyifsizlik, endiirasyon®
anormal hissetme
Hepato-bilier Transaminaz Sartlik
hastaliklar artigt, gama-
glutamiltransferaz
artist, hepatik
enzim artist
Yaralanma, Diisme Prosediire] agr
zehirlenme ve
prosediirel
komplikasyon
lar

a Hiperprolaktineri bazi olgularda jinekomasti, menstritel bozukluklar, amecnore ve

galaktoreve yol agabilir,

b Plasebo kontrollii arastrmalarda, diabetes mellitus risperidon tedavisindeki hastalarda
%0,18 oraminda, plasebo grubunda ise %0,11 oraninda bildirilmistir. Tim klinik

arastirmalardaki biitiinsel insidansi, risperidon tedavisindeki tiim hastalarda %0,43 olmustur.

¢ RISPERDAL QUICKLET klinik ¢altgmalarinda gzlenmemis, ama risperidon ile pazarlama

sonrast ddonemde gozlenmigtir,

d Ekstrapiramidal bozukluk ortaya ¢ikabilir: Parkinsonizm (tiikriik saigisinda artig, kas-iskelet
katthg, parkinsonizm, afzda sulanma, disli cark belirtisi, bradikinezi, hipokinezi, maske
yliz, kaslarda gerginlik, akinezi, ense sertlifii, kaslarda sertlik, parkinsoniyen adim, anormal
glabella refleksi, parkinsoniyen dinlenme tremoru), akatizi (akatizi, huzuarsuzluk, hiperkinezi
ve huzursuz bacak sendromu), tremor, diskinezi (diskinezi, kaslarda segirme, koreatetozis,
atetozis ve miyoklonus), distoni. Distoni sunlart kapsamaktadir; distoni, hipertoni,

tortikollis, istemsiz kas kasiimalan, kas kasilmasi, blefarospazm, okulogirasyon, dilde
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paralizi, fasyal spazm, laringospazm, miyotoni, opistotonus, orofaringeal spazm,
pitrototonus, dilde spazm ve trismus. Mutlaka ekstrapiramidal orijine sahip olmas
gerekmeyen, daha genis bir semptom spektrumunun verildigine dikkat ediimelidir. Insomnia
sunlan igerir; uykuyu baslatma, slirdiirme gilicliigli. Konvillsivon igerifil; grand-mal
konviilsiyon. Menstriiel bozukluk sunlarn icerir; diizensiz menstrijasyon, oligomenore. Odem

sunlari igerir; generalize 8dem, periferik 8dem, gode birakan 6dem.

Paliperidon formiilasyontaryla kaydedilen istenmeyen etkiler

Paliperidon, risperidonun aktif metabolitidir. Bu nedenle, bu bilesenlerin advers reaksiyon
profilleri (hem oral hem de enjekiabil formiilasyonlar dahil) birbirleri icin gecerlidir.
Yukaridaki advers reaksiyonlara ek olarak, paliperidon iriinleriyle asafidaki advers

reaksiyon kaydedilmistir ve RISPERDAL QUICKLET ile de ortaya gikmasi beklenebilir:
Kardiyak bozukluklar: Postiiral ortostatik tagikardi sendromu
Sumf etkileri

Diger antipsikotiklerde oldufu gibi, risperidon ile pazarlama sonrast dénemde ¢ok ender
olarak QT uzamas: oigulan bildirilmigtir. QT araliini uzatan antipsikotikler ile bildirilen
sinifla iligkili difer kardiyak etkiler arasinda ventrikiiler aritmi, ventrikiiler fibrilasyon,
ventrikitler tagikardi, ani 6liim, kardivak arrest ve Torsades de Pointes bulunmaktadir.

Vendz tromboembolizm

Antipsikotik ilaglarla vendz tromboembolizm olgulan (pulmoner embolizm dahil) ve derin

ven trombozu olgulan bildirilmistir (sikhk bilinmemektedir).
Kilo alma

Viicut agarlifimn > % 7°si oraminda kilo alma kriterini karsilayan RISPERDAL ve plasebo ile
tedavi edilen yetigkin sizofreni hastalarinin oranlar, 6 ila 8 haftalik bir havuzda plasebo
kontrollii galismalarda karsilastinlmigur ve plaseboya (% 9) nazaran RISPERDAL (% 18) ile
kilo alma instdansinin istatistiksel olarak anlaml 6lgiide daha fazla oldufu gbriimistiir. Akut
mani hastasi yetigkinlerde plasebo kontrollit 3 haftalik havuzda, son noktada kileda 2 % 7
oraninda artis insidans) RISPERDAL (% 2,5) ve plasebo (% 2,4) gruplarnda karsilastiniimis

ve aktif kontrol grubunda (% 3,5) biraz daha yiiksek oldufu goriilmiistiir.

Davramis ve difer rahatsiz edici davramis bozukluklann olan ¢ocuk ve adolesan

popiilasyonunda yapilan uzun stireli calismalarda, Kilo, 12 aylik tedaviden sonra ortalama 7,3
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kg artmssur. 5-12 yas arasindaki normal ¢ocuklarda beklenen kilo alma oramy yilda 3 ila 5
kg'dir. 12-16 yaginduki hastalarda, erkekler yilda yaklasik 5 kg alirken bu durum kizlarda
yilda 3 ila 3 kg'da kalmustir.

Ozel popiilasvonlar hakkinda ek bilgi

Yetiskin hastalara oranla demansli yash hastalarda veya pediatrik hastalarda daha yliksek

insidansin rapor edildigi advers ilag reaksiyontan (AIR) asagida agiklanmaktadir:

Demans hastalifina sahip yashilarda

Demansh yaslht hastalarda yapilan klinik calismalarda gecici iskemik atak ve serebrovaskiiler
kaza swrasiyla % 1,4 ve % 1,5 siklifa sahip AIR’ler olarak bildirilmistir. Aynica, asagidaki
AlR’lerin demansh yash hastalarda > % 5 siklifinda oldupu ve difer yetiskin popiilasyonda
goriilen siklsfin en az iki katy oldufu bildirilmistie: idrar yolu enfeksiyonu, periferal ddem,

letari ve oksiiriik.

Pediatrik hastalar

Genel olarak cocuklarda gozlenen advers reaksiyon tiplerinin yetiskinlerde gbzienen ile
benzer olmast beklenir. Asaiidaki AIR'lerin, pediatrik hastalarda (5 ila 17 yag) = % 5
stklifinda oldugu ve yetiskinlerde yapilan klinik calismalarda gorillen sikhifiin en az iki katy
oldugu bildirilmistir: uyku basmasi/sedasyon, halsizlik, bag agns, istah artisi, kusma, st
solunum yollar: enfeksiyonu, burun tkaniklifn, karnn afnisi, bas donmesi, oksiiriik, ates,

titreme, ishal ve eniirezis,

Cocuklarda, cinsel gelisim ve boy iizerinde risperidonun uzun siireli etkileri yeterince

arastirllmarmistir. (Bkz Bollim 4.4)

Siipheli advers reaksiyoniann raporlanmast

Ruhsatiandirma sonrasi sipheli ilag advers reaksiyoniannin raporlanmas: biliylik Onem
tagumaktadir. Raporlama yapilmasy, ilacin yarar/risk dengesinin siirekli olarak izlenmesine
olanak saglar. Saghk mesleft mensuplannin herhangi bir stipheli advers reaksiyonu Tirkiye
Farmakovijilans Merkezi (TUFAMYne bildirmeleri gerckmektedir (www titck.gov.tr, e-

posta: tufam @titck.gov.tr; tel: 0 800 314 00 08; faks: 0312 218 35 99)
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4.9 Doz asim1 ve tedavisi
Semptomlar

Genellikle, bildirilen isaret ve semptomiar ilacin bilinen farmakolojik etkilerinin artmas
seklindedir. Doz asimu semptomlart, uyosukluk ile sedasyon, tasikardi ile hipotansiyon ve
ekstrapiramidal  semptomlardir. Doz asimi halinde  QT-uzamasi ve kenviilziyonlar
bildirilmigtic. Oral yoldan yitksek dozda veya doz agmm durumunda RISPERDAL
QUICKLET ve paroksetinin kombine kullansmuyla iliskili olarak Torsade de Pointes rapor

edilmistir.
Akut doz agimu duremlarinda birden fazla ilag ihtimali diistiniilmelidir.
Tedavi

Solunum yolu acilmali ve agik tutuimalr, yeterii oksijenasyon ve ventilasyon saglanmalidir.
Gastrik lavaj (hastanin bilinci kapall ise, entiibasyondan sonra), aktif kdmiir ve birlikte bir
laksatif uygulanmast ilag¢ alindiktan sonra bir saatten az bir zaman dilimi iginde
diistiniilmelidir. Kardiyovaskiiler izleme hemen baglatilmah ve siirekli elektrokardiyografik

izleme ile muhtemel aritmiler takip edilmelidir.

RISPERDAL QUICKLET e 6zgii bir antidot yoktur. Bu yiizden uygun destekleyici Snlemler
alinmalidir. Hipotansiyon ve dolagim kolapsi intraventz sivi ve/veya sempatomimetik ajanlar
gibi  uygun Onlemlerle tedavi edilmelidir.  $iddetli  ekstrapiramidal  semptomlarda
antikolinerjik tedavi wygulanmahdir. Hasta durumu diizelinceye kadar yakin tibbi gbzlem
altinda tutulmali ve izlenmelidir.

5. FARMAKOLOJIK OZELLIKLER

5.1, Farmakodinamik ézellikler

Farmakoterapftik grup: Antipsikotikler

ATC kodu: NOSA X08

Etki mekanizmasy;

Risperidon, kendine &zgii Ozellikleri olan selektif bir moncaminerjik antagonisttir,
Serotoninerjik 5-HT, ve dopaminerjik Ds reseptorierine yiiksek afiniteyle baglanir, Alfa,-
adrenerjik reseptGriere, daha digtik afiniteyle H,-histaminerjik ve alfay-adrenerjik reseptdrlere
de baglanir. Risperidonun kolinerjik reseptirlere afinitesi yoktur. Risperidon, giiclii bir

dopamin Ds resept6rii antagonisti olarak, sizofrenideki pozitif semptomlan diizelttigi kabul
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edilirken, kiasik noroleptikiere kiyasla motor aktivitede depresyona ve katalepsi olugumuna
daha az neden olur. Dengeli bir santral serotonin ve dopamin antagonizmasi, ekstrapiramidal
yan etkileri azaltabilir ve tedavinin etkinligini gizofreninin negatif ve afektif semptomlarina
yayabilir,

Farmakodinamik etkiler

Klinik etkililik

Sizofrent

Risperidonun kisa donem sizofreni tedavisindeki etkililigi, sizofrent icin DSM-1V kriterlerine
uyan 2500°den fazla hastanin katildigy, 4 ile 8 hafta stireli dort galismada belirlenmigtir,
Giinde iki kez uygulanan risperidon dozunun 10 mg/giin’e kadar titre edildifi 6 haftabk,
plasebo kontrollil bir arastirmada, Kisa Psikiyatrik Derecelendirme Olgegi (BPRS) toplam
skorunda, risperidon plasebodan iistiin bulunmustur. Dort sabit risperidon dozu kullanilan
(giinde iki kez uygulama ile 2, 6, 10 ve 16 mg/giin}, 8 haftalik, plasebo kontroliii bir
arastirmada ddrt risperidon grubunun hepsi de, Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS)
toplam skorunda plasebodan iistiindii, Bes sabit risperidon dozu (giinde iki kez uygulama ile
1,4, 8, 12 ve 16 mg/giin} ile yiiritiilen 8 haftalik bir doz kiyaslama ¢aligmasinda, 4, 8 ve 16
mg/giin risperidon doz gruplant PANSS toplam skorunda | mg rispertdon doz grubundan
iistitndii. Iki sabit risperidon dozunun kullanildidi (giinde bir kez uygulama ile 4 ve 8 mg/giin)
4 hafta siireli, plasebo kontrollii bir doz kiyaslama ¢alismasinda, her iki risperidon doz grubu,
toplam PANSS skoru ve bir yanut Slciimiin de (PANSS toplam skorunda >%20 azalma)
kapsayan cesitli PANSS olgiimlerinde plasebodan @stiin bulundu. Daha uzun siireli bir
arastirmada, afirlikle olarak sizofreni icin DSM-IV kriterlerini karsiayan ve bir antipsikotik
ilac ile en az 4 hafta siireyle klinik olarak stabil kalmis, ayakta tedavi gdren yetigkin hastalar,
2 ile 8 myg/giin risperidon ya da haloperidole randomize edildi ve 1 ile 2 yil boyunca niiks igin
gdzlem yapildi, Risperidon almakta olan hastalarda bu siire icinde niiks zamani, haloperidol

almakta olanlara kiyasia, anlamls dlgiide daha uzun oldu.
Bipolar bozuklukta manik epizotlar

Bipolar I bozukluga bagli manik epizotlarin akut tedavisinde risperidon monoterapisinin
etkililigi ti¢ ¢ift-k&r, plasebo kontrolli monoterapi ¢alismasinda, DSM-1V kriterleri temelinde
bipolar I bozuklugu olan yaklagik 820 hasta iizerinde ortaya konulmustur. Bu {i¢ calismada, 1
ile 6 mg/giin dozunda risperidonun (baslangtg dozu iki caligmada 3 mg ve bir ¢ahgmada 2

mg), inceden tanimlanmis birincil sonlamm noktasinda (Young Mani Derecelendirme Olgegi
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{(YMRS) toplam skorunda 3. haftada baslangi¢ donemine gore degisim), plasebodan anlami;
dlciide tstiin oldugu gdsterilmigtir. Ikincil etkililik sonuclammlar: da, genel olarak birincil
sonuclanim ile uyumlu olmustur. Toplam YMRS skorunda baslangig doneminden 3 haftalik
sonlanim noktasina kadar > %350 azalma gosteren hastalarin ylizdesi, risperidon igin
plasebodan anlambi olarak daha yiiksekti. Bu ii¢ calismanin bir tanesinde, bir haloperidol kolu
ve 9 haftalik bir ¢ift-kor idame donemi de bulunmaktaydi. Etkililik, 9 haftalik idame tedavisi
donemi boyunca kalict oldu. Toplam YMRS skorunda baslangica gore olan defisim, siirekii

bir diizelme gosterdi ve 12. haftada risperidon ve haloperidol arasinda benzer nitelikteydi.

Akut mani tedavisinde duygudurum stabilize edici ajanlara eklenen risperidonun etkililigi,
bipolar I bozukluk igin DSM-IV kriterlerine uyan yakiasik 300 hastamn yer aldifi 3 haftahk
¢ift-kor iki calismanin birinde gésterildi. Bu 3 haftalik ¢calismalardan birinde, lityum ya da
valproat fizerine eklenen, 2 mg/giin ile baslanan 1 ile 6 mg/giin dozlarindaki risperidon,
tneeden {ammlanmus birincil sonlanim noktasinda (YMRS toplam skorunda 3. haftada
baslangig dénemine gore degisim), tek bagina lityum ya da valproata kiyasla iistiindd. Ikinci
bir 3 haftalik calismada, lityum, valproat veya karbamazepin ile kombinasyon seklinde, 2
mg/giin ile baslanan 1 ile 6 mg/giin dozlanndaki risperidon, YMRS toplam skorunun
azaltdmasinda tek basina lityum, valproat veya karbamazepinden dstiin bulunmadi. Bu
calismadaki basarisizlik igin olast bir actklama, risperidon ve 9-hidroksi-risperidon
klerensinin karbamazepin tarafindan indiiklenmesi, bdylelikle risperidon ve 9-hidroksi-
risperidonun subterapotik diizeylere inmesiyle sonuclanmasidir. Yapilan bir post-hoc analizde
karbamazepin grubu analiz disinda tutuldugunda, lityum ya da valproat ile kombine edilen
risperidon, YMRS toplam skorunun azalllmasinda tek basma lityum veya valproattan iistiin

bulunmustur.
Demansta kalici saldirganlik

Risperidonun, saldirganlik, ajitasyon, psikoz, aktivite gibi davranigsal bozukluklar ve afektif
bozukluklar iceren Davramssal ve Psikolojik Demans Semptomlart (BPSD) tedavisindeki
etkililigi, ¢ifi-kor, plasebo kontrollit tic caligma kapsaminda, orta dereceli ile siddetli demanst
olan 1150 yash hasta {izerinde ortaya konulmustur, Caltgmalardan birt 0,5, T ve 2 mg/giin’liik
sabit risperidon dozlarini igermekteydi. Iki esnek doz calismasinda, sirastyla 0,5 ile 4 mg/giin
ve 0,5 ile 2 mg/giin araliklanndaki risperidon doz gruplan kullanidmust:, Risperidon yash
demans hastalannda saldirganhifun tedavisinde, istatistiksel olarak anlamli ve klinik olarak
Onemli bir etkililik ve ajitasyon ve psikozun tedavisinde biraz daha az kabicr nitelikte etkililik

gosterdi (Alzheimer Hastalifinda Davranissal Patofoji Derecelendirme Olgegi [BEHAVE-
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AD] ve Cohen-Mansfield Ajitasyon Envanteri [CMAI} yoluyla olgiildiigl  sekilde).
Risperidonun tedavi etkisi, Mini-Mental Durum Muayenesi (MMSE) skorundan (ve bunun
sonucu olarak demans siddetinden); risperidonun sedatif ozelliklerinden; psikoz bulunup
bulunmamasindan ve demans tipinden (Alzheimer demansi, vaskiiler ya da mikst demans)

bagumsizdl. (Aym zamanda bkz, bélitm 4.4)
Pediyatrik popiilasyon
Tavir/davrams bozuklugu

Yikici davranisiarin kisa donem tedavisinde risperidonun etkililigi, ¢ifi-kor, plasebo kontroili
iki calismada, DSM-1V temelinde yikic1 davranig bozukluklan (DBD) ve stirda entelektiiel
islev veya hafif ile orta dereceli mental retardasyon/dfirenme bozuklugu tanisi almg, 5 ile 12
yaslarinda yaklasik 240 hasta iizerinde ortaya konulmustur. Bu iki calismada risperidon 0,02
ile 0,06 mg/kg/giin, 6nceden tanimlanmus birincil sonlunim noktast olan, Nisonger-Cocuk
Davramslan Derecelendirme Formu (N-CBRF)'nun Tavis/Davranis Soruanlan alt-6iceginde 6.
haftada baslangic dGnemine gore defisim iizerinde plasebodan anlamli blgiide {istiin

bulunmustur.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler
Genel Ozellikler

Risperidon, farmakolojik aktivitesi risperidona benzeyen 9-hidroksi-risperidona metabolize

olur.
Emilim:

Oral uygulamadan sonra risperidon tam olarak absorbe edilir ve en yiiksek plazma diizeyine
1-2 saat icinde ulasilir. Risperidonun oral mutlak biyoyararlanimi % 70 ( CV= % 23} ‘tir.
Risperidonun oral rejatif biyorarlamime tablet i¢in ¢iizeltive kiyasla % 94 (CV= %10) ‘tiir,
Risperidonun absorpsiyonu besinterden etkilenmez, bu nedenle risperidon besinlerle birlikte
ya da ayrn olarak ahnabilir. Risperidon kararli durum plazma konsantrasyonuna hastalarin
cofunda | giinde ulagir. 9-hidroksi-risperidon kararly duarum plazma Konsantrasyonuna

uygulamamn 4-5"inci gitnlerinde uiagir.

Daglim:
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Risperidon hizla dagihe. Dagilim hacmi yaklasik 1-2 Vkg'dir. Risperidon plazmada albiimin ve
alfaj-asit glikoproteine baglamir. Risperidonun proteiniete bafianma orant %90, 9-hidroksi-

risperidonun ise %77 dir,

Bivotransformasyon:

Risperidon, CYP2D6 aracilifs ile farmakoloiik aktivitesi risperidona benzeyen 9-hidroksi-
risperidona metabolize olur. Risperidon ve 9-hidroksi-risperidon birlikte aktif antipsikotik
fraksiyonu olusturur. CYP 2D6 genetik polimorfizm gostermektedir. Yogun CYP2D6
metabolize ediciler risperidonu hizia 9-hidroksi-risperidona déniistiiriirken, zaytf CYP 2D6
metabolize edicilerde bu doniisiim ¢ok daha yavas gergeklesir. Yogun metabolize ediciler,
zayif CYP 2D6 metabolize edicilere kiyasla daha diigiik risperidon ve daha yiiksek 9-hidroksi-
risperidon konsantrasyonlanina sahip olmakla birlikte, risperidon ve 9-hidroksi-risperidon
kombinasyonunun (yani, aktif antipsikotik {raksiyon) farmakokinetifii, tek ve ¢oklu dozlardan

sonra, yogun ve zayif CYP 2D6 metabolize edicilerde benzer niteliktedir.

Risperidonun baska bir metabolik yolaf: N-dealkilasyondur. Insan karacifier mikrozomlanyla
yaptlan in vitro c¢alismalarda, kliniktek:r kullamm Kkonsantrasyonianindaki risperidonun,
sitokrom P450 izoenzimleriyle (CYP 1A2, CYP 2A6, CYP 2C8/9/10, CYP 2D6, CYP 2EI,
CYP 3A4 ve CYP 3AS5) metabolize edilen ilaclarin metabolizmalarint énemli dlglide inhibe
etmedigi gosterilmistir,

Eliminasyon:

Psikotik hastalarda oral yoldan kullamian risperidopun eliminasyon yanlanma dmrii yaklasik

3 saattir. 9-hidroksi-risperidon ve aktif antipsikotik fraksiyonun eiiminasyon yarilanma Smrii

24 saattir.

Uygulamadan bir hafta sonra, dozun %70’ idrar ve %14°( feges ile itrah edilir. Idrarla itrah
edilen dozun %35-45’ini risperidon ve 9-hidroksi-risperidon olusturur. Geri kalan kisim

inaktif metabolitlerdir.

Dogrusallik/Dodrusal olimayvan deram:

Risperidonun plazma konsantrasyonlan, terapotik doz arahifinda dozla orantilidiy,

RISPERDAL oral tablet, RISPERDAL oral soliisyon ve RISPERDAL QUICKLET agizda

¢Oziiniir tablet ile biyoesdegerdir.

Hastalardaki karakteristik ozellikler
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Yashlarda: Tek-doz farmakokinetik calismasinda, yaglilarda ortalama olarak %43 daha

yiiksek akuf antipsikotik fraksiyon plazma konsantrasyonlarinda artts ve %38 daha uzun bir

yar1 Omiir ve aktif antipsikotik fraksiyonun klerensinde yaglhilarda %30 azalma goritlmiistiir.

Pedivatrik _hastalarda: Risperidon, 9-hidroksi-risperidon ve aktif antipsikotik fraksiyonun

cocuklardaki farmakokinetifi, yetiskinlerdeki ile benzerdir.

Bibrek vetmeziifinde: Bobrek yetmezligi olan hastalarda aktif antipsikotik fraksiyon

klerensinin %60 azaldifn ve aktil plazma konsantrasyonunun yitkseldigi goriilmiistiir.

Karacifer yetmezliginde: Risperidonun plazma diizeyleri karacier yetmezligi olan hastalarda

normal bulunmustur, ancak risperidonun plazma ortalama serbest fraksivonu yaklastk %35

artenistir.

Cinsivet, irk ve sicara ahiskanligy

Bir popiilasyon farmakokinetik analizinde, cinsiyet, 1rk ya da sigara ahskanlifuun risperidon
ya da aktif antipsikotik fraksiyonun farmakokinetikleri tizerinde belirgin etki gbstermedikleri

belirlenmistir.
5.3 Klinik tncesi gitvenilirlik verileri

Sekstiel olarak immatiire sican ve kipeklerde dozlamamin baglatildifn (sub)kronik toksisite
caligmalarinda, erkek ve digi genital yolu ile meme bezlerinde doza bagh etkiler gézlenamigtir.
Bu etkiler, risperidonun dopamin D, reseptOriinii bloke etmesi sonucu olusan yiiksek serum

prolaktin seviyelerine baglidir.

Ayt zamanda doku kiiltéirli calismalart insan meme tiimbrlerindeki hiicre biiyiimesinin
prolaktin ile uyarilabilecegini diigiindiirmektedir. Risperidon sigan ve tavsanda teratojenik
bulunmamstir. Risperidon ile yapilan sican {ireme caligmalarinda, ebeveynlerin ciftlesme
davranisinda ve doliin dogum afirh@ ve safkalimi Gzerinde advers etkiler gériilmistir.
Sicanlarda risperidona rahim  i¢ci  maruziyet vetiskinlikte kognitif yetmezlik ile
iliskilendirilmistir. Gebe hayvanlara uvygulandifinda diger dopamin antagonistleri doliin
Ogrenme ve motor gelisimi lizerinde negatif etkilere neden olmustur. Juvenil sicanlarfa
yapilan bir toksisite galismasinda artrmg yavru mortalitesi ve fiziksel gelisimde bir gecikme
gozlenmistir, Juvenil kdpeklerle yapilan 40 haftalik bir ¢alismada seksiiel olgunlasma
gecikmigtir. Adolesanlarda EAA bazinda maksimum insan dozunun 3.6 kati bir dozda (1.5
mg/giin} uzun kemik biiylimesi etkilenmemistir; ectkiler adolesaniarda EAA bazinda

maksimum insan dozunun 15 kat bir dozda gézlenmistir.
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Bir dizi testte risperidonun genotoksik olmadifi bulunmustur. Sicanlarda ve farelerde
risperidona iliskin oral Karsinojenisite cahismalaninda hipofiz bezi adenomalarr (fare),
endokrin pankreas adenomlan (sican) ve meme bezi adenomlarmda (her iki tiir) artislor
gortilmiistiic. Bu tiimorler vzamis dopamin D, antagonizmi ve hiperprofaktinemisi ile iligkili
ofabilir. Sicanlardaki bu tiimdr bulgularinin insan riski acsindan ilgisi bilinmemektedir. In
vitro ve in vivo hayvan modelleri yiiksek dozlardaki risperidonun hastalarda teorik olarak
artmis Torsade de Pointes riski ile iliskilendirilmig QT arali@1 uzamasina neden olabilecegini

gostermektedir.

6.  FARMASOTIK OZELLIKLER
6.1 Yardimci1 maddelerin listest

Polakrileks recine

Jelatin

Mannitol

Glisin

Simetikon

Karbomer

Sodyum hidroksit

Aspartam

Kirmizi demir oksit

Nane yafi

6.2 Gecimsizlikler

Bilinen herhangi bir gecimsizligi bulunmamaktadis.
6.3 Raf omrii

24 ay

6.4 Saklamaya yonelik 6zel tedbirler
30°C’nin altindaki oda sicakhfinda saklayimz,

6.5 Ambalajin niteligi ve icerigi
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Film/Folyo Blister:

PVC-PE-PCTFE/Al blister

Her karton kutu, 28 veya 56 tablet icerir.

6.6 Beseri tibbi iiriinden arta kalan maddelerin imhasi ve diger dzel 6nlemler

Kulanmlmamis olan dritnler ya da auk materyatler “Tibbi Atklann Kontrolli Yoénetmelifi” ve

“Ambalaj Auklarinin Kontrolil Yonetmelik™lerine uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHIBI

Johnson and Johnson Sihhi Malzeme San. ve Tic. Lid. S,

Kavacik Mahallesi Ertiirk Sokak Kegeli Plaza No: 13 Kavacik, Beykoz-Istanbul
Tel: 02165382000

Faks: 02165382369

8. RUHSAT NUMARASI

119/23

9. iLK RUHSAT TARIHI/RUHSAT YENILEME TARIHIi

11k ruhsat tarihi: 27.01.2006

Ruhisat yenileme tarthi:

10. KUB’UN YENILENME TARIHI
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