SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Rison 0,5 mg filmuhudadar toflur
Rison 1 mg filmuhddadar toflur
Rison 2 mg filmuhadadar toflur
Rison 3 mg filmuhddadar toflur
Rison 4 mg filmuhddadar toflur

2. INNIHALDSLYSING

Hver Rison 0,5 mg filmuhtdud tafla inniheldur 0,5 mg risperidon
Hver Rison 1 mg filmuh(dud tafla inniheldur 1 mg risperidon
Hver Rison 2 mg filmuh(dud tafla inniheldur 2 mg risperidon
Hver Rison 3 mg filmuhadud tafla inniheldur 3 mg risperidon
Hver Rison 4 mg filmuh(dud tafla inniheldur 4 mg risperidon

Hver Rison 0,5 mg filmuhGdud tafla inniheldur 61,7 mg af mjolkursykri (laktdsa).
Hver Rison 1 mg filmuhGdud tafla inniheldur 61,25 mg af mjolkursykri (laktésa).
Hver Rison 2 mg filmuhadud tafla inniheldur 122,5 mg af mjélkursykri (laktdsa).
Hver Rison 3 mg filmuhadud tafla inniheldur 183,75 mg af mjolkursykri (laktdsa).
Hver Rison 4 mg filmuhadud tafla inniheldur 245 mg af mjolkursykri (laktdsa).

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM

Filmuh(dud tafla

0,5 mg toflur: Ljos gular, spordskjulaga, kaptar, deilistrik 66ru megin, merktar T, 8 X 5 mm.
1 mg toflur: Hvitar, sporoskjulaga, kaptar, deilistrik 6drum megin, merktar T1, 8 x 5 mm.

2 mg toflur: Hvitar, spordskjulaga, kuptar, deilistrik 6drum megin, merktar T2, 10 x 5 mm.
3 mg toflur: Hvitar, spordskjulaga, kaptar, deilistrik 6drum megin, merktar T3, 11 X 6,5 mm.
4 mg toflur: Hvitar, spordskjulaga, kaptar, deilistrik 6drum megin, merktar T4, 14 x 7,5 mm.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1  Abendingar
Rison er @&tlad til medferdar & gedklofa.

Rison er @&tlad til medferdar & i medallagi alvarlegum til alvarlegum gedhadarlotum sem tengjast
gedhvarfasyki.

Rison er &tlad til skammtimamedferdar (allt ad 6 vikur) & pralatri arasargirni hja sjaklingum med i
medallagi alvarleg til alvarleg Alzheimers vitglop sem eru i haettu & ad skada sjélfa sig og adra pegar
adrar adferdir en lyfjagjof hafa ekki skilad arangri.

Rison er &tlad til skammtima einkennamedferdar (allt ad 6 vikur) & prélatri arasargirni vegna
hegdunarréskunar hja bérnum frd 5 &ra aldri og unglingum med vitsmunalega starfsemi undir
medallagi eda proskahdmlun, greint samkveemt DSM-IV skala, sem purfa lyfjamedferd vegna
alvarleika arasarhegdunar eda annarra hegdunartruflana. Lyfjamedferd etti ad vera hluti af alhlida
medferdardaetiun, par med talid sélfraedi- og ndmsadstod. Meelt er med pvi ad risperidoni sé avisad af



sérfreedingum i taugafraedi barna og gedlaekningum barna og unglinga eda leeknum sem eru vel
kunnugir medferdum a hegdunarréskunum barna og unglinga.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Geoklofi

Fullordnir

Gefa ma Rison einu sinni eda tvisvar sinnum a sélarhring.

I upphafi eiga sjuklingar ad fa 2 mg risperidon & sdlarhring. A 68rum degi ma auka skammtinn i 4 mg
a solarhring. Padan i fra ma nota sama skammt eda hann stilltur einstaklingsbundid af eftir pvi sem
porf krefur. Avinningur faest hjé flestum sjuklingum med solarhringsskdmmtum & milli 4 og 6 mg. Hja
sumum sjuklingum mé vera ad heaegari skammtaaukning og leegri upphafs- og viohaldsskammtur eigi
Vid.

Ekki hefur verid synt fram a betri verkun skammta steerri en 10 mg/sélarhring umfram minni skammta
en peir geta aukid tioni utanstrytu einkenna. Oryggi skammta steerri en 16 mg/sélarhring hefur ekki
verid metid og eru peir pvi ekki radlagair.

Aldradir

Radlagdur upphafsskammtur er 0,5 mg tvisvar sinnum a sélarhring. Adlaga méa skammtinn ad hverjum
og einum i prepum med pvi ad auka um 0,5 mg tvisvar sinnum & sélarhring i 1 til 2 mg tvisvar sinnum
a solarhring.

Born

Ekki er meelt med notkun risperidons fyrir born undir 18 ara aldri med gedklofa par sem upplysingar
um verkun skortir.

Gedhadarlotur i gedhvarfasyki

Fulloronir

Gefa skal Rison einu sinni & s6larhring med 2 mg af risperidoni i upphafi. Skammtinn ma auka eftir
pérfum um 1 mg a sélarhring, pé ekki oftar en a 24 klst. fresti. Gefa ma risperidon i breytilegum
skémmtum & bilinu 1 til 6 mg & sélarhring eftir verkun og poli hvers sjuklings. Steerri skammtar en
6 mg af risperidoni & sélarhring hafa ekki verid rannsakadir hja sjaklingum med gedhadarlotur.

Eins og vid 4 um alla medferd sem fer eftir einkennum & ad endurmeta porf fyrir aframhaldandi
notkun Rison reglulega.

Aldradir

Radlagdur upphafsskammtur er 0,5 mg tvisvar sinnum & s6larhring. Adlaga ma skammtinn ad hverjum
og einum i prepum med pvi ad auka um 0,5 mg tvisvar sinum & sélarhring i 1 til 2 mg tvisvar a
solarhring. Gaeta skal vartdar par sem reynsla hja éldrudum er takmorkud.

Born

Ekki er meelt med notkun risperidons fyrir born undir 18 &ra aldri med gedhvarfasyki par sem
upplysingar um verkun skortir.



pralat arasargirni hja sjuklingum med i medallagi alvarleqg til alvarleg Alzheimers vitglép

Radlagdur upphafsskammtur er 0,25 mg tvisvar sinnum & sélarhring. Adlaga ma skammtinn ad
hverjum og einum eftir porfum i prepum, um 0,25 mg tvisvar sinnum & sélarhring, p6 ekki oftar en
annan hvorn dag. Akjosanlegur skammtur fyrir flesta sjuklinga er 0,5 mg tvisvar & solarhring. Sumir
sjuklingar geta hinsvegar haft avinning af skémmtum sem eru allt ad 1 mg tvisvar sinnum & solarhring.

Rison eetti ekki ad nota lengur en i 6 vikur hja sjuklingum med prélata arasargirni pegar um er ad raeda
Alzheimers vitglop. Medan & medferd stendur 4 ad fylgjast oft og reglulega med sjuklingum og
endurmeta porfina & aframhaldandi medferd.

Hegdunarraskanir

Born og unglingar a aldrinum 5 til 18 &ra

Fyrir sjuklinga > 50 kg er radlagdur upphafsskammtur 0,5 mg einu sinni & sélarhring. Adlaga ma
skammtinn ad hverjum og einum eftir porfum i prepum, um 0,5 mg einu sinni a sélarhring, pé ekki
oftar en annan hvorn dag. Akjosanlegur skammtur fyrir flesta sjiklinga er 1 mg einu sinni  solarhring.
Sumir sjuklingar geta p6 haft gagn af 0,5 mg einu sinni & sélarhring & medan adrir purfa 1,5 mg einu
sinni & sélarhring. Fyrir sjuklinga < 50 kg er radlagdur upphafsskammtur 0,25 mg einu sinni a
solarhring. Adlaga méa skammtinn ad hverjum og einum i prepum, um 0,25 mg einu sinni & sélarhring,
h6 ekki oftar en annan hvorn dag. Akjosanlegur skammtur fyrir flesta sjiklinga er 0,5 mg einu sinni a
s6larhring. Sumir sjuklingar geta p6 haft gagn af 0,25 mg einu sinni a sélarhring & medan adrir purfa
0,75 mg einu sinni & sélarhring.

Eins og vid alla medferd sem fer eftir einkennum verdur ad vega og meta aframhaldandi notkun Rison
reglulega og eftir porfum hverju sinni.

Reynsla af notkun lyfsins handa bérnum yngri en 5 ara er ekki fyrirliggjandi og pvi ekki malt med
notkun lyfsins hja bornum yngri en 5 ara med pessa roskun.

Skert nyrna- og lifrarstarfsemi

Brotthvarf pess hluta lyfsins sem er virkur gegn gedrofi er hagara hja sjuklingum med skerta
nyrnastarfsemi en hja peim sem eru med dskerta nyrnastarfsemi. Plasmapéttni 6bundins risperidons er
aukin hja sjaklingum med skerta lifrarstarfsemi.

Ohad &bendingu & pvi ad helminga upphafsskammtinn og sidari skammta, auk pess sem lida & lengri
timi milli skammtabreytinga hja sjaklingum med skerta nyrna- eda lifrarstarfsemi.

Geeta skal varadar vid notkun Rison hja pessum sjuklingahépi.

Lyfjagjof

Rison er til inntdku. Faeda hefur ekki ahrif & frasog Rison.

begar notkun er hett er malt med ad minnka skammta smam saman. Orsjaldan hefur bradum
fréhvarfseinkennum par med talin dgledi, uppkost, aukin svitamyndun og svefnleysi verid lyst pegar
medferd med storum skémmtum af gedrofslyfjum hefur verid hett skyndilega (sja kafla 4.8).
Gedrofseinkenni geta auk pess komid fram & ny og einnig hefur verid greint fra 6sjalfradum
hreyfitruflunum (svo sem hvildarépol, truflud vodvaspenna, hreyfingartregdoa).

Pegar skipt er um gedrofslyf

Pegar medferd med Rison er hafin i stad medferdar med 6orum gedrofslyfjum skal, pegar vid &, hetta
fyrri medferd smam saman. Auk pess skal, pegar skipt er Gr notkun gedrofslyfs med fordaverkun hefja



medferd med Rison pegar komid er ad naestu inndelingu fordalyfsins. Endurmeta a porfina fyrir
aframhaldandi medferd med Parkinsonlyfjum reglulega.

4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna.
4.4  Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Aldradir sjuklingar med vitglop

Heildardanartioni

Safngreining & 17 kliniskum rannséknum & édemigerdum gedrofslyfjum, p.m.t. Rison, syndi aukna
danartioni hja 6ldruéum sjuklingum med vitglop, sem f4 medferd med 6deemigerdum gedrofslyfjum,
en hja peim sem fengu lyfleysu. | samanburdarrannsokn med lyfleysu var tidni daudsfalla 4% hja peim
sem fengu medferd med Rison samanborid vid 3,1% hja sjuklingum sem fengu lyfleysu.
Likindahlutfall (95% vikmork) var 1,21 (0,7; 2,1). Medalaldur sjuklinganna sem déu var 86 ar (a
bilinu 67-100).

Samhlida notkun med furosemidi

I Rison samanburdarrannsokn vid lyfleysu hja dldrudum sjiklingum med vitglép var tidni daudsfalla
meiri hjé sjuklingum sem fengu furosemid asamt risperidoni (7,3%, medalaldur 89 ér, & bilinu 75-97)
samanborid vid sjuklinga sem fengu eingéngu risperidon (3,1% medalaldur 84 ar, & bilinu 70-96 ara)
eda eingbngu furosemid (4,1%, medalaldur 80 &r, & bilinu 67-90). Aukin danartioni hja sjuklingum
sem fengu medferd med furosemidi asamt risperidoni kom fram i tveimur af fjorum kliniskum
rannsoknum. Samhlida medferd med risperidoni og 66rum pvagraesilyfjum (adallega tiazid
pvagrasilyfjum i litlum skdmmtum) var ekki tengd svipudum nidurstédum.

Enginn lifedlisfraedilegur verkunarhattur er pekktur sem skyrir pessa nidurstddu og ekki var séd ad
danarorsokin fylgdi akvednu munstri. Samt sem adur skal geeta varidar og vega ahattu og avinning
pessarar samsetningar eda samhlida medferdar med mikilvirkum pvagraesilyfjum adur en akvéroun um
notkun er tekin. Aukin danartioni kom ekki fram hja sjuklingum sem notudu énnur pvagraesilyf
samhlida risperidoni. Oh&d medferd var vessapurrd heildar dhattupattur hvad vardar daudsfoll og pess
skal pvi vandlega geett ad koma i veg fyrir slikt 4stand hja 6ldrudum sjaklingum med vitglop.

Meintilvik & heilaedar

I samanburdarrannsoknum med lyfleysu, hja dldrudum sjuklingum med vitglép, kom fram marktaekt
heerri tioni (u.p.b. 3-fold) meintilvika & heilazdar svo sem heilaéfall, (p.m.t. daudsfoll) og timabundin
bl6dpurrdarkdst hja sjuklingum sem fengu risperidon samanborid vid lyfleysu (medalaldur 85 ar, &
bilinu 73 til 97). Sameinadar upplysingar Ur sex samanburdarrannséknum med lyfleysu, sem einkum
nadu til aldradra sjuklinga (> 65 ara) med vitglop syndu ad meintilvik a heilazedar (samanl6gd alvarleg
tilvik og pau sem ekki voru alvarleg) komu fyrir hja 3,3% (33/1.009) sjuklinga sem fengu medferd
med risperidoni og hja 1,2% (8/712) sjuklinga sem fengu lyfleysu. Likindahlutfall (95% vikmork) var
2,96 (1,34; 7,50). Verkunarméatinn & bak vid pessa auknu ahettu er ekki pekktur. Ekki er haegt ad
Gtiloka aukna ahattu fyrir dnnur gedrofslyf eda i 66rum sjuklingahdpum. Rison skal nota med varud
hja sjuklingum sem eiga & heettu ad f4 heilablodfall.

Sjuklingar med vitglop tengd a&edasjukdomi eda bléndud vitglp eru i meiri haettu & ad fa meintilvik &
heilasedar samanborid vid sjuklinga med Alzheimers vitglop. Pvi eiga sjuklingar med adra tegund
vitglapa en Alzheimers vitglop ekki ad fa medferd med risperidoni.

Laknum er radlagt ad vega ahettu og avinning af notkun Rison hja éldrudum sjuklingum med vitglop
ad teknu tilliti til heettupéatta hvad vardar heilablédfall hja hverjum og einum sjuklingi. Radleggja skal
sjuklingi/uménnunaradila ad greina tafarlaust fra einkennum um hugsanleg meintilvik a heilazdar eins



og skyndilegs mattleysis eda dofa i andliti, handleggjum eda fotleggjum, og tal- eda sjontruflunum.
Tafarlaust skal ihuga 61l medferdardrraedi, p.m.t. ad haetta medferd med risperidoni.

Einungis skal nota Rison til medferdar vid alvarlegri arasargirni hja sjuklingum med i medallagi
alvarleg til alvarleg Alzheimers vitglop til vidbotar vid 6nnur Urreedi an lyfja sem hafa ekki borid
arangur eda haft litinn arangur og pegar heetta er & ad sjuklingar skadi sig eda adra.

Reglulega skal endurmeta &stand sjuklingsins,sem og porf fyrir aframhaldandi medferd.

Réttstodublddprystingsfall

Alfablokkandi virkni risperidons getur leitt til lagprystings (réttstddubléoprystingsfalls), sérstaklega
pegar verid er ad stilla skammta i upphafi. Eftir markadssetningu hefur verid greint fra kliniskt
marktaekum lagprystingi i tengslum vid samhlida notkun risperidons og blédprystingslaekkandi lyfja.
Nota & Rison med var(d hja sjuklingum med pekkta hjarta- og s&dasjukdoéma (s.s hjartabilun,
hjartadrep, leidslutruflanir, vessapurrd, bl6dpurrd eda heilasedasjukdém) og meelt er med ad auka
skammta smam saman (sja kafla 4.2). Ef lagprystingur kemur fram & ad ihuga ad minnka skammta.

Siokomin hreyfitruflun/utanstrytuheilkenni

Lyf med dépamin vidtaka blokkandi eiginleika hafa verid talin valda sidkominni hreyfitruflun sem
einkennist af reglulegum ésjalfradum hreyfingum adallega i tungu og/eda andliti. Komi
utanstrytueinkenni fram er pad ahettupattur fyrir siskomna hreyfitruflun. Ef einkenni sidkominnar
hreyfitruflunar koma fram & ad hugleida ad hetta allri medferd med gedrofslyfjum.

Illkynja sefunarheilkenni

Greint hefur verid fra illkynja sefunarheilkenni, sem einkennist af ofurhita, vodvastirdleika, 6jafnvaegi
i sjalfrada taugakerfinu, ahrifum & medvitund og haeekkudum sermisgildum kreatinfosfokinasa i
tengslum vid gedrofslyf. Onnur einkenni geta verid vodvaraudi i pvagi (rakvodvalysa) og brad
nyrnabilun. Ef petta gerist skal hatta allri medferd med gedrofslyfjum p.m.t. Rison.

Parkinsonssjukdomur og Lewy body vitglop

Laeknar skulu vega ahaettu a moti avinningi vid avisun gedrofslyfja, par & medal Rison, handa
sjuklingum med Parkinsonssjukdom eda Lewy body vitglép. Risperidon getur valdid versnun
Parkinsonssjukdéms. Badir sjuklingahOparnir geta verid i meiri heettu & ad fa illkynja sefunarheilkenni,
auk pess sem peir eru nemari fyrir gedrofslyfjum, pessir sjuklingar voru Gtilokadir fra kliniskum
rannsoknum. betta aukna nami getur, til vidbotar vid utanstrytueinkenni, komid fram sem rugl, skert
medvitund og erfidleikar vid ad halda uppréttri stellingu med peim afleidingum ad sjuklingarnir detta
oft.

Bléasykurshakkun

I tengslum vid medferd med Rison hefur érsjaldan verid greint fra tilvikum um blédsykurshaekkun og
versnun sykursyki sem er til stadar. Melt er med videigandi klinisku eftirliti med sjuklingum sem eru
med sykursyki eda eru i heettu & ad fa sykursyki.

Blédprélaktinhaekkun

Rannsoknir & vefjaraektun benda til pess ad prolaktin geti 6rvad frumuvoxt i exlum i brjéstum.
Kliniskum og faraldsfreedilegum rannséknum hafa ekki komid fram nein skyr tengsl vid notkun
gedrofslyfja en melt er med ad geeta vartidar hjé sjuklingum med sjikddémasdgu sem skiptir mali.
Rison & ad nota med vard hja sjuklingum med bl6dprélaktinhaekkun og hja sjuklingum sem eru
hugsanlega med prélaktinhad axli.



Lenging a QT-bili

Eftir markadssetningu hefur érsjaldan verid greint fra tilvikum um lengingu & QT-bili. Eins og vid &
um énnur gedrofslyf & ad geeta varudar pegar risperidon er notad hja sjuklingum med pekkta hjarta- og
sedasjukdoma, fjolskyldusdgu um lengingu & QT-bili, haegtakt eda truflun & saltajafnveegi
(bl6dkaliumlaekkun, blodmagnesiumlaekkun), par sem pad getur aukid heettuna a slattartruflandi
ahrifum og einnig vid samhlida notkun med lyfjum sem vitad er ad lengja QT-bil.

Krampar

Nota & Rison med varid hja sjuklingum med ségu um krampa og annad astand sem hugsanlega leekkar
krampapraskuldinn.

Redursistada (priapism)

Redursistada getur komid fram eftir notkun Rison vegna alpha-adrenvirkra blokkandi ahrifa.

Stjorn & likamshita

Rekja mé truflun & haefni likamans til ad tempra likamshita til gedrofslyfja. Geeta skal videigandi
vartoar pegar Rison er avisad sjuklingum pegar fyrir liggja asteedur sem geta att patt i ad haekka
likamshita, s.s. mikil likamspjalfun, dtsetning fyrir miklum hita, samhlida notkun lyfja sem hafa
andkolinvirk ahrif eda vessapurrd.

Blazdaseqgarek (venous thromboembolism)

Tilfelli um bléaedasegarek hafa verid tilkynnt i tengslum vid gedrofslyf. par sem sjuklingar & medferd
med gedrofslyfjum eru oft med dunna dheettupeetti blasedasegareks skal greina alla hugsanlega
aheettupeetti blazdasegareks fyrir medferd med risperidoni og medan a henni stendur og hefja atti
fyrirbyggjandi radstafanir.

Born og unglingar

Adur en risperidon er gefid bérnum og unglingum med hegdunarraskanir 4 ad fullu ad meta likamlegar
og félagslegar asteedur arasarhegdunar, svo sem verki og 6videigandi kréfur fra umhverfi.

Fylgjast parf vel med sleevandi ahrifum risperidons hja pessum aldurshépi vegna hugsanlegra ahrifa a
nadmshefileika. Breyting & tima lyfjagjafar risperidons getur baett pau ahrif sem slaeving hefur &
einbeitingarhaefni barna og unglinga.

Risperidon hefur verid tengt medalhaekkun a pyngd og likamspyngdarstudli (BMI). Breytingar a had i
langtima opinni framhaldsrannsékn voru innan edlilegra marka midad vid aldur. Ahrif langtima
medferdar med risperidoni a kynproska og had hafa ekki verid negilega rannsékud.

Vegna hugsanlegra ahrifa bl6dprolaktinhakkunnar a voxt og kynproska hja bérnum og unglingum
skal thuga reglulegt mat & innkirtlastarfsemi, par med talid malingar a haed, pyngd, kynproska, eftirliti
med tidablaedingum og 6drum prolaktin hadum pattum.

Medan & medferd med risperidoni stendur & ad kanna reglulega merki um utanstrytueinkenni og adrar
hreyfitruflanir.

Um sérstakar skammtaradleggingar fyrir born og unglinga sja kafla 4.2.

Hjalparefni

Lyfid inniheldur laktdsa. Sjuklingar med galaktosaopol, laktasaskort eda vanfrasog glukdsa-galaktdsa,
sem eru mjog sjaldgeefir arfgengir kvillar, skulu ekki nota lyfid.



4.5 Milliverkanir vidé 6nnur lyf og adrar milliverkanir

Eins og & vid um énnur gedrofslyf & ad geeta varudar pegar risperidon er notad med lyfjum sem vitad
er ad lengja QT-bil, t.d. lyf vid hjartslattartruflunum af flokki 1A (t.d. quinidin, dysopiramid,
procainamid), Iyf vid hjartslattartruflunum af flokki I11 (t.d. amiodaron, sotalol), prihringlaga
punglyndislyf (t.d. amitryptilin), fjérhringlaga punglyndislyf (t.d. maprotilin), sum andhistaminlyf,
onnur gedrofslyf, sum malariulyf (t.d. kinin og mefloguin) og lyf sem trufla saltajafnvaegi
(bl6dkaliumlekkun, blodmagnesiumlaekkun), haegsletti, eda pau sem hamla umbroti risperidons i
lifur. bessi upptalning er til viomidunar og er ekki teemandi.

Hugsanleg ahrif Rison & énnur lyf

Geeta skal vartdar vid notkun risperidons i samsetningu med édrum lyfjum sem verka &
midtaugakerfid, par med talid afengi, 6piétum, andhistamini og benzddiazepinum til ad minnka hattu
a slaevingu.

Rison getur blokkad ahrif levodopa og annarra dépamin érva. Ef pessi samsetning er alitin
naudsynleg, sérstaklega & lokastigum Parkinsonssjukdéms, atti ad dvisa minnsta skammti sem ber
arangur af hvoru lyfi.

Eftir markadssetningu hefur verid greint fra kliniskt markteekum lagprystingi vié samhlida notkun
risperidons og bléoprystingslaekkandi lyfja.

EKKi hefur verid synt fram a ad Rison hafi klinisk marktaek ahrif & lyfjahvorf litiums, valproats,
digoxins eda topiramats.

Hugsanleg ahrif annarra lyfja & Rison

Synt hefur verid fram & ad carbamazepin leekkar plasmapéttni lyfjahluta risperidons sem hefur verkun
gegn gedrofi. Onnur lyf sem hvata CYP 3A4 lifrarensim sem og P-glykdprotein, svo sem rifampicin,
fenytdin og fenobarbital geta haft sému ahrif. begar notkun carbamazepins eda annarra CYP 3A4
lifrarensim-/P-glykopréteinhvata er hafin eda henni er hatt skal leeknirinn endurmeta skammt Rison.

CYP 2D6 hemlarnir fluoxetin og paroxetin auka plasmapéttni risperidons, en hafa ekki eins mikil ahrif
a péttni lyfjahlutans sem hefur verkun gegn gedrofi. Blast ma vid ad adrir CYP 2D6 hemlar svo sem
kinidin geti haft svipud ahrif & plasmapéttni risperidons. Pegar samhlida notkun med fluoxetini eda
paroxetini hefst eda er haett skal leeknir endurmeta skammt Rison.

Verapamil sem er CYP 3A4 og P-gp hemill, eykur plasmapéttni risperidon.

Galantamin og donezepil virdast ekki hafa kliniskt markteek ahrif & lyfjahvorf risperidons og
lyfjahlutans sem hefur verkun gegn gedrofi.

Fenotiazinafleidur, prihringlaga punglyndislyf og sumir beta-blokkar geta aukid plasmapéttni
risperidons en lyfjahlutinn sem hefur verkun gegn gedrofi verdur ekki fyrir ahrifum. Amitryptilin
hefur hvorki ahrif & lyfjahvorf risperidons né lyfjahlutans sem hefur verkun gegn gedrofi. Cimetidin
og ranitidin auka adgengi risperidons,en ahrif & lyfjahlutann sem hefur verkun gegn georofi eru
Overuleg. Erytromycin, sem er CYP 3A4 hemill, hefur hvorki ahrif & lyfjahvorf risperidons né
lyfjahlutans sem hefur verkun gegn gedrofi.

Samhlida notkun 6rvandi lyfja (t.d. metylfenidats) og risperidons hja bérnum og unglingum hafdi ekki
ahrif & lyfjahvorf né verkun risperidons.

Sja kafla 4.4 hvad vardar aukna danartioni medal aldradra sjuklinga med vitglop sem fa samhlida
furosemid.



Ekki er meelt med samhlida notkun Rison til inntéku og paliperidons, par sem paliperidon er virka
umbrotsefni risperidons og samsetning pessara tveggja lyfja getur leitt til samanlagdrar Gtsetningar
fyrir lyfjahlutunum sem verka gegn gedrofi.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof
Medganga

Nyburar sem Utsettir voru fyrir gedrofslyfjum (p.m.t. Rison) & sidusta pridjungi medgdngu eru i heettu
4 ad f4 aukaverkanir m.a. utanstrytu- og/eda frahvarfseinkenni sem geta verid misalvarleg og geta
varad mislengi eftir feedingu. Greint hefur veird fra oroleika, ofstalingu, slekju, skjalfta, svefndrunga,
andnaud eda erfidleikum vid ad narast. bvi skal fylgjast vandlega med nyburum.

Risperidon olli ekki fosturskemmdum i dyrarannsoknum en adrar eiturverkanir & &xlun hafa komid
fram (sja kafla 5.3). Hugsanleg &hatta fyrir menn er ekki pekkt. bess vegna a ekki ad nota Rison &
medgdngu nema bryna naudsyn beri til. Ef naudsynlegt er ad haetta notkun medan a medgdngu stendur
skal ekki gera pad skyndilega.

Brjdstagjof

Fyrirliggjandi upplysingar um r dyrarannséknum syna ad risperidon og 9-hydroxy-risperidon skiljast
at i moédurmjolk. Synt hefur verid fram & ad risperidon og 9-hydroxy-risperidon skiljast einnig Gt i
brjostamjolk hja ménnum i litlu magni. Ekki eru fyrirliggjandi gégn um aukaverkanir hja
brjéstmylkingum. Pess vegna & ad vega gagnsemi brjéstagjafarinnar @ moti hugsanlegri ahaettu fyrir
barnid.

4.7  Anrif & heefni til aksturs og notkunar véla

Rison getur haft litil eda veeg ahrif 4 haefni til aksturs eda notkunar véla vegna hugsanlegra ahrifa &
taugakerfid og sjonina (sja kafla 4.8). bess vegna & ad radleggja sjuklingum ad hvorki keyra né stjorna
vélum fyrr en peir pekkja hvada ahrif lyfid hefur & pa.

4.8 Aukaverkanir

Algengustu aukaverkanir sem greint var fra (tioni > 10%) eru: Parkinsonsheilkenni, hofudverkur og
svefnleysi.

Hér & eftir eru allar aukaverkanir sem var greint fr i kliniskum rannséknum og eftir markadssetningu.
Eftirfarandi skilgreiningar og tidniflokkun er notud: mjog algengar (> 1/10), algengar (> 1/100 til

< 1/10), sjaldgeefar (> 1/1.000 til < 1/100), mj6g sjaldgeefar > 1/10.000 til < 1/1.000), koma &rsjaldan
fyrir (< 1/10.000), tidni ekki pekkt (ekki heaegt ad aztla at fré fyrirliggjandi gégnum fra kliniskum
rannsoknum).

Innan hvers tidniflokks eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Aukaverkanir flokkadar eftir liffeerakerfum og tioni.

Rannsoknarnidurstéour

Algengar Blédprolaktinheekkun®, pyngdaraukning

Sjaldgefar Lenging & QT-bili sem fram kemur & hjartalinuriti, 6edlilegt hjartalinurit,
haekkadur blodsykur, aukning & transaminasa, feekkun & hvitum bléokornum,
haekkadur likamshiti, fjolgun eosinfikla, leekkadur bl6draudi, aukinn
kreatinfosfokinasi i bl6di

Mj0g sjaldgeefar Leekkun & likamshita

Hjarta

Algengar Hradtaktur

Sjaldgaefar Gattasleglarof, greinrof, gattatitringur, gulshaegslattur, hjartslattaronot.




BI6d og eitlar

Sjaldgeefar Blodleysi, bloodflagnafaed

Mj6g sjaldgeefar Hlutleysiskyrningafaed

tioni ekki pekkt Kyrningahrap

Taugakerfi

Mj0Og algengar Parkinsonsheilkenni®, héfudverkur

Algengar Hvildarépol® sundl, skjalfti®, truflud védvaspenna®, svefndrungi, slaving,
svefnhofgi, hreyfingatregda”.

Sjaldgeefar Bregst ekki vid areiti, medvitundarleysi, yfirlid, skert medvitund,
heilasedaéfall, skammvinnt blédpurrdarkast, tormeeli, athyglisbrestur,
svefnsaekni, réttstodusundl, jafnveegistruflun, siskomin hreyfitruflun,
taltruflanir, truflun & samhefingu, snertiskynsminnkun

Mj0g sjaldgeefar IlIkynja sefunarheilkenni, sykursykisda, truflun & bl6dfleaedi i heila, blédpurrd
i heila, hreyfitruflanir

Augu

Algengar pokusyn

Sjaldgafar Tarubdlga, bl6dsdkn i auga, Utferd fra auga, bolga i auga, augnpurrkur, aukin
taraseyting, ljosfalni

Mj6g sjaldgeefar Minnkud sjonskerpa, ad ranghvolfa augum, glaka

Eyru og vélundarhus

Sjaldgeefar

| Eyrnaverkur, eyrnasud

Ondunarferi, brjésthol og midmeeti

Algengar Andnaud, blddnasir, hosti, nefstifla, kok- og barkakylisverkur

Sjaldgeefar Sogkenndur andardrattur, svelgjulungnabélga, lungnaprengingar,
ondunarerfidleikar, aukahljod i lungnahlustun, prengingar i 6ndunarvegi,
raddtruflun

Mj6g sjaldgeefar Kefisvefn (sleep apnea syndrome), oféndun

Meltingarferi

Algengar Uppkadst, nidurgangur, haegdartregda, 6gledi, kvidverkir, meltingartruflun,
munnpurrkur, magadpagindi

Sjaldgeefar Kyngingartregda, magabdlga, haegdaleki, haegdakdkkur i endaparmi
(faecaloma)

Mjog sjaldgaefar parmateppa, brisbolga, bélgnar varir, varaproti

Nyru og pvagferi

Algengar Osjalfrad pvaglat

Sjaldgeefar pvaglatstregda, pvagleki, pvaglatatidni

Had og undirhad

Algengar Utbrot, horundsrodi

Sjaldgefar Ofsabjugur, vefjaskemmd i hid, hudvandamal, kl&di, gelgjuprymlar, mislitun
a hao, harlos, flésuhtobolga (seborrhoeic dermatitis), purr hid, siggmein

Mj6g sjaldgeefar Flasa

Stookerfi og stodvefur

Algengar

Lidverkur, bakverkur, verkur i Gtlimi

Sjaldgafar Vodvamattleysi, vodvaprautir, verkir i halsi, bolga i lidum, 6edlileg stada,
stirdleiki i lioum, verkir i bringubeinum

Mj6g sjaldgeefar Rakvodvalysa

Innkirtlar

Mj0g sjaldgeefar | Ovideigandi seyting pvagstemmuvaka

Efnaskipti og ngering

Aldgengar Aukin matarlyst, minnkud matarlyst

Sjaldgeefar Lystarleysi, ofporsti

Mjog sjaldgeefar Sykursykisketdnbléosyring

tioni ekki pekkt

Vatnseitrun

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra




Algengar Lungnabdlga, flensa, berkjubdlga, sykingar i efri dndunarfaerum,
pvagfeaerasykingar

Sjaldgeefar Skatabdlga, veirusykingar, eyrnasykingar, eitlubdlga (tonsillitis), netjubdlga,
mideyrabdlga, augnsykingar, stadbundnar sykingar, maurahudbodlga
(acarodermatitis), dndunarfeerasykingar, blédrubolga, naglsveppur

Mj6g sjaldgeefar Langvinn mideyrabolga

AEdar

Sjaldgafar Lagprystingur, réttstooubléoprystingsfall, andlitsrodi

Tioni ekki pekkt Blazdasegarek (par med talid lungnasegarek og segamyndun djupt i
bldsedum)

Almennar aukaverkanir og astand tengt ikomuleid

Algengar Hiti, preyta, bjagur a atlimum, préttleysi, brjostverkir

Sjaldgefar Andlitsbjagur, breytingar & gongulagi, 6venjuleg lidan, sljoleiki, flensulikur
sjukdémur, porsti, 6paegindi fra brjosti, hrollur

Mj6g sjaldgeefar Almennur bjugur, lagur likamshiti, frahvarfsheilkenni lyfs, hand- og fotkuldi

Onamiskerfi

Sjaldgeefar Ofnami

Mj6g sjaldgeefar Lyfjaofnemi

Ekki pekkt Bradaofnamisviobrogd

Lifur og gall

Mjog sjaldgaefar |Gula

Axlunarferi og brjést

Sjaldgeefar Tidateppa, kynlifstruflun, ristruflanir, sadlatstruflun, mjolkurflaai,
brjostasteekkun hja kérlum, tidatruflanir, Gtferd fra leggdngum

EKki pekkt Redursistada

Gedreen vandamél

MjOg algengar Svefnleysi

Algengar Kvidi, esingur, svefntruflanir

Sjaldgeefar Rugl, ofleeti, minnkud kynldngun, deyfd, taugadstyrkur

Mj0g sjaldgeefar Fullnaging nast ekki, tilfinningadeyfd

Medganga, seengurlega og burdarmal

Tioni ekki pekkt: | Frahvarfseinkenni hja nyburum (sja kafla 4.6)

A Blodprolaktinhaekkun getur i sumum tilfellum leitt til brjostasteekkunar hja korlum,
tidatruflana, tidateppu, mjolkurflaedis.

® Utanstrytutruflanir geta komid fram: Parkinsonsheilkenni (aukin munnvatnsmyndun,
stifleiki i stookerfi, slef, stirdleiki i hreyfingum, seinhreyfni, vanhreyfni, grimuasynd,
voovastifleiki, fahreyfni, hnakkastifleiki, voovastifleiki, Parkinsonsgéngulag, og

oedlilegt ,,glabellar* vidbragd), oeird (6eird, 6roi, ofhreyfni og fotadeird), skjalfti,
hreyfitregda (hreyfitregda, vodvakippir, fettu- og brettudstand, haegfettur og

voovakippir), truflud védvaspenna.

Truflud vodvaspenna ner yfir truflada vodvaspennu, vodvakrampa, ofstelingu, hélssveig,
o6sjalfradan vodvasamdratt, vodvakreppu, hvarmakrampa, augnknattahreyfingar, [6mun tungu,
krampa i andliti, raddbandakrampa, vo&vaherping, fettikrampa, krampa i munnkoki, krampi i
brjéstholi, tungukrampa, og kjalkastjarfa. Skjalfti neer yfir skjalfta og hvildarskjalfa af voldum
Parkinsonssjukdoms. Athygli skal vakin a pvi ad fleiri einkenni eru nefnd, sem eiga ekki
endilega upptok sin utanstrytu.

Einnig hefur verid greint fra eftirfarandi aukaverkunum tengdum risperidoni i kliniskum rannsoknum &
risperidoni i fordalyfjaformi til inndeelingar en hafa ekki verid skilgreindar sem aukaverkanir i
kliniskum rannsoknum & Rison til inntoku. I pessari toflu eru ekki taldar upp aukaverkanir sem
sérstaklega tengdust lyfjaforminu eda inndzalingunni sem er ikomuleid risperidons.
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Aukaverkanir sem greint var fra eftir notkun risperidons i fordalyfjaformi til inndzlingar, en
ekki eftir risperidon til inntoku, flokkaoar eftir liffeerakerfum
Rannsoknanidurstoour

Pyngdartap, haeekkun & gamma-glutamyltransferasa, aukning & lifrarensimum
Hjarta

Hagtaktur

Bl6d og eitlar

Daufkyrningafeed

Taugakerfi

Dofi/dodi, krampi

Augu

Hvarmakrampi

Eyru og vélundarhus

Svimi

Meltingarfeeri

Tannpina, krampar i tungu

Ho og undirhud

Exem

Stodkerfi og stodvefur

Verkir i rasskinnum

Sykingar af véldum sykla og snikjudyra

Sykingar i nedri hluta éndunarfeera, syking, maga- og garnabolga, graftarkyli undir ho
Averkar og eitranir

Dettni

AEdar

Haprystingur

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir a ikomustad

Verkir

Gedreaen vandamél

punglyndi

Anrif einkennandi fyrir lyfjaflokkinn

Eins og & vido um onnur gedrofslyf hefur eftir markadssetningu verid greint fra ¢rfaum tilvikum af
lengingu & QT-bili i tengslum vid risperidon. Onnur ahrif & hjartad sem tengjast pessum lyfjaflokki og
greint hefur verid fra fyrir gedrofslyf sem lengja QT-bil eru pess & medal hjartslattartruflanir i sleglum,
sleglatitringur, sleglahradtaktur, skyndidaudi, hjartastopp og ,, Torsades de Pointes®.

Pyngdaraukning

pegar hlutfall peirra sjuklinga med gedklofa sem pyngdust um > 7%, eftir annarsvegar Rison medferd
og hinsvegar lyfleysu i samanburdarrannsokn sem st6d i 6-8 vikur, var borid saman kom greinilega
fram aukin tilhneiging til pyngdaraukningar hja h6pnum sem fékk Rison (18%) en hopnum sem fékk
lyfleysu (9%). | gdgnum sem safnad var ar lyfleysustyrdum 3 vikna rannséknum & fullordnum
sjuklingum med brada gedheed, var tioni pyngdaraukningar > 7% vid lok rannséknar sambeerilegt fyrir
Rison (2,5%) og lyfleysu (2,4%) og var orlitid herra i virka-viomidunarhépnum (3,5%).

I langtima rannséknum & pydi barna og unglinga med hegdunarraskanir og adrar hegdunartruflanir
jokst pyngd ad medaltali um 7,3 kg eftir 12 manada medferd. Hja bérnum a aldrinum 5-12 ara er
edlileg pyngdaraukning 3 til 5 kg & ari. A aldrinum 12-16 ara helst edlileg pyngdaraukning hjé stelpum
3 til 5 kg en hinsvegar pyngjast strakar um u.p.b. 5 kg 4 éri.

Frekari upplysingar um sérstaka sjuklingahdpa

Aukaverkanir sem voru tilkynntar oftar hja éldrudum sjaklingum med vitglép eda bérnum heldur en
hja fullordnum eru taldar upp hér & eftir:
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Aldradir sjuklingar med vitglop

I kliniskum ranns6knum var greint fra aukaverkununum skammvinnt bl6dpurrdarkast og heilasedaéfall
hj& éldrudum med vitglop med tidninni 1,4% og 1,5%, talid i sému rdd. Auk pess var greint fra
eftirfarandi aukaverkunum med heerri tidni en > 5% hja 6ldrudum sjaklingum med vitglop og i ad
minnsta kosti tvofalt haerri tidni en hja 6orum sjuklingahdpum: pvagfeerasyking, bjagur i Gtlimum,
svefnhofgi og hésti.

Born

Tidni eftirfarandi aukaverkana var > 5% hja bornum (5 til 17 &ra) og peer voru ad minnsta kosti tvofalt
algengari hja bornum en i kliniskum rannséknum hjé fullordnum: svefnhéfgi/roandi ahrif, preyta,
héfudverkur, aukin matarlyst, uppkost, sykingar i efri ndunarfeerum, nefstifla, sundl, kvidverkir,
sundl, hosti, hiti, skjalfti, nidurgangur og 6sjalfrad pvaglat.

49 Ofskdmmtun
Einkenni

Almennt eru merki og einkenni sem greint hefur verid fra ykt lyfjafraedileg ahrif risperidons. par med
talin svefnhofgi og réandi ahrif, hradtaktur og lagprystingur og utanstrytueinkenni. I ofskdmmtum
hefur verid greint fra lengingu & QT-bili og krdmpum. Greint hefur verid fra ,,Torsades de Pointes*
tengslum vid samsetta ofskémmtun Rison og paroxetins.

Pegar um brada ofskémmtun er ad raeda 4 ad ihuga moguleikann & pvi ad morg lyf hafi verid notud.
Medferd

Halda 6ndunarvegi opnum og tryggja neegilegt fleedi surefnis og éndun. Magaskolun (med sléngu ef
sjuklingur er medvitundarlaus) og gjof lyfjakola &samt hagdalosandi lyfi skal einungis hugleida ef
innan vid klukkustund er lidin fra lyfjatoku. Hefja & eftirlit med hjarta- og eedastarfsemi eins fljott og
audio er med samfelldu hjartalinuriti til ad uppgdétva mogulegar hjartslattartruflanir.

EKKi er til neitt sérstakt motefni vid Rison. bvi & ad gripa til videigandi stuoningsadgerda. Medhondla
a blodprystingfall og lost med videigandi adferdum eins og med vokvagjof i @d og/eda nota adrenvirk
Iyf. Vid alvarlegum utanstytueinkennum & ad gefa andkdlinvirk lyf. Fylgjast parf n&id med sjuklingi
og veita medferd vid einkennum par til sjuklingur hefur nad sér.

5. LYFJAFRZAEDILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Onnur gedrofslyf, ATC flokkur: NO5AX08.

Verkunarhattur

Risperidon er sérteekur monoaminvirkur blokki med einstaka eiginleika. bad hefur mikla ssekni i
seréténinvirka 5-HT, og dépaminvirka D, vidtaka. Risperidon binst einnig alfa;-adrenvirkum
vidtokum svo og, en med minni saekni, Hy-histaminvirkum viotokum og alfa,-adrenvirkum vidtokum.
Risperidon hefur enga sekni i kolinvirka vidtaka. prétt fyrir ad risperidon sé 6flugur D, blokki sem er
talid hafa ahrif & jakveed einkenni gedklofa, veldur pad minni beelingu & hreyfivirkni og déastjarfa en

hefébundinn gedrofslyf. Jafnveegi a blokkun seréténins og dépamins getur dregid Ur utanstrytu-
aukaverkunum og aukid verkun gegn neikveedum og tilfinningalegum einkennum gedklofa.
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Lyfhrifa ahrif
Gedklofi

Verkun risperidons sem skammtimamedferd vid gedklofa var metin i fijorum rannséknum, sem stodu i
4 til 8 vikur og fleiri en 2.500 sjuklingar, sem uppfylltu DSM-IV skilmerki fyrir gedklofa, toku patt i. |
6-vikna samanburdarrannsokn vid lyfleysu par sem risperidon skammtar voru auknir i allt ad

10 mg/solarhring, gefnir tvisvar sinnum & sélarhring, var risperidon fremra lyfleysu & BPRS
melikvarda a gedheilbrigdi (Brief Psychiatric Rating Scale).

[ 8-vikna samanburdarrannsokn vid lyfleysu med fjorum fostum skémmtum af risperidoni (2, 6, 10 og
16 mg/sélarhring, gefid i tveimur skdmmtum) voru allir fjorir risperidon hdparnir fremri lyfleysu &
PANSS melikvarda a jakveaed og neikvaed einkenni gedklofa (Positive and Negative Syndrome Scale).
I 8-vikna samanburdarrannsokn & skammtastaerdum med fimm fostum risperidon skémmtum (1, 4, 8,
12 og 16 mg/sélarhring, gefid i tveimur skommtum) voru héparnir sem fengu 4, 8 og 16 mg/sélarhring
fremri hdpnum sem fékk 1 mg & heildarstigum PANSS meelikvarda.

I 4-vikna samanburdarrannsokn vid lyfleysu & tveimur féstum skdmmtum af risperidoni (4 og

8 mg/solarhring, gefid einu sinni & sdlarhring) voru badir risperidon hoparnir fremri en lyfleysa i
maorgum pattum a PANSS malikvarda, par med talid heildarstig 8 PANSS og svorun (> 20% laekkun &
heildarstigum PANSS).

I langtimarannsokn var fullordnum gongudeildarsjaklingum, sem i héfudatridum uppfylltu DSM-1V
skilmerki fyrir gedklofa og hofou verid kliniskt stodugir a gedrofslyfjum i a.m.k. 4 vikur, skipt med
slembivali i hdpa sem fengu medferd med risperidoni 2 til 8 mg/sélarhring eda haloperidoli i 1 til 2 ar,
fylgst var med sjuklingunum med tilliti til bakslags. A pessu timabili leid marktaekt lengri timi ad
bakslagi hja peim sem fengu risperidon samanborid vid pa sem fengu haloperidol.

Gedhadarlotur i gedhvarfasyki

Synt var fram & verkun risperidons sem einlyfjamedferd i bradri medferd & gedhadarlotum hja
sjuklingum med gedhvarfasyki af tegund | i premur tviblindum samanburdarrannséknum med lyfleysu
& einlyfjamedferd hja um 820 sjuklingum med gedhvarfasyki af tegund I, byggt & DSM-1V skala. |
rannsoknunum premur kom fram ad risperidon 1 til 6 mg/sélarhring (upphafsskammtur var 3 mg i
tveimur rannsdknanna en 2 mg i einni) var marktaekt fremra en lyfleysa i fyrirfram skilgreinda
meginendapunkti rannséknarinnar, p.e. breyting fra grunnlinu & heildarstigum & YMRS malikvarda a
gedhad (Young Mania Rating Scale) i viku 3. Afleiddar nidurstddur hvad vardar verkun voru almennt
i samraemi vido meginnidurstdduna. Hlutfall sjaklinga par sem heildarstig YMRS minnkudu um > 50%
fra grunnlinu ad endapunkti i 3-viku var marktaekt haerra hja risperidon hopnum en lyfleysuhdpnum. i
einni af pessum premur rannséknum var haloperidol armur og 9 vikna tviblind vidhaldsmedferd.
Verkun hélst Ut petta 9 vikna vidhaldsmedferdar timabil. Breytingar a heildarstigum YMRS fra
grunnlinu syndu &framhaldandi bata sem var sambeaerilegur i risperidon hpnum og haloperidol
hopnum i viku 12.

Synt var fram & verkun risperidons til viobétar 68rum gedlyfjum i medferd & bradum gedhadarlotum i
annarri af tveimur 3-vikna tviblindum rannséknum & um pad bil 300 sjaklingum sem uppfylltu
skilmerki DSM-1V fyrir gedhvarfasyki af tegund I. I einni 3-vikna rannsokn var risperidon 1 til

6 mg/sélarhring, upphafsskammtur 2 mg/sélarhring, gefid til vidbétar litiumi eda valproati, fremri en
medferd med litiumi eda valproati einu og sér i fyrirfram skilgreindum meginendapunkti
rannsoknarinnar, p.e. breyting fra grunnlinu & heildarstigum YMRS i viku 3. I annarri 3-vikna
rannsokn var risperidon 1 til 6 mg/sélarhring, med 2 mg/solarhring upphafsskammt, gefio med litiumi,
valproati eda carbamazepini ekki fremra litiumi, valproati eda carbamazepini einu og sér i ad leekka
heildarstig YMRS. Hugsanleg skyring & pvi hvers vegna rannséknin mistokst voru ahrif
carbamazepins & Gthreinsun risperidons og 9-hydroxy-risperidons, sem leiddi til pess ad gildi
risperidons og 9-hydroxy-risperidons voru undir medferdargildum. begar carbamazepin hépurinn var
undanskilinn i eftirgreiningu (post hoc), var risperidon asamt litiumi eda valproati fremra en litium eda
valproat ein og sér med tilliti til lekkunar a heildarstigum YMRS.
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Vidvarandi arasargirni hja sjuklingum med vitglop

Synt var fram & verkun risperidons i medferd vid atferlis og salfredilegum einkennum vitglapa, sem
eru m.a. hegdunartruflanir, eins og &réasargirni, asingur, sturlun, ofvirkni og tilfinningalegar truflanir
premur tviblindum samanburdarrannséknum vid lyfleysu hja 1.150 6ldrudum sjaklingum med i
medallagi alvarleg til alvarleg vitgldp. I einni rannsokn voru skammtar risperidons fastir 0,5, 1 og

2 mg/s6larhring. T tveimur rannséknunum voru risperidon hdpar sem fengu sveigjanlega skammta
annars vegar a bilinu 0,5 til 4 mg/sélarhring og hins vegar & bilinu 0,5 til 2 mg /s6larhring. Risperidon
syndi tolfraedilega marktaeka og kliniskt mikilvaega verkun i ad medhdndla arasargirni en minni i ad
medhondla asing og sturlun hja dldrudum sjaklingum med vitglop (melt med BEHAVE-AD
[Behavioural Pathology in Alzheimer’s Disease Rating Scale] og CMAI [Cohen-Mansfield Agiation
Inventory]). Ahrif af medferd med risperidon voru 6had MMSE kvarda (Mini-Mental State
Examination) (og par af leidandi alvarleika vitglapa); sleevandi ahrifa risperidons; hvort sturlun var til
stadar eda ekki; og tegund vitglapa, p.e. Alzheimer, vegna &da (vascular) eda blondud vitglop (sja
einnig kafla 4.4).

Hegdunarraskanir

Synt var fram & verkun risperidons sem skammtimamedferd vid hegdunartruflunum i tveimur
tviblindum samanburdarrannséknum med lyfleysu sem 240 sjuklingar & aldrinum 5 til 12 &ra, sem
greindir voru med hegdunarroskun & grundvelli DSM-1V og & mérkum greindarskerdingar eda med
vaega eda nokkra proskahémlun/namsérdugleika. | badum rannsoknunum var risperidon 0,02 til

0,06 mg/kg/solarhring marktaekt fremra lyfleysu med tilliti til fyrirfram skilgreinds meginendapunkts
rannsoknarinnar, p.e. breytingu fra grunnlinu & Conduct Problem undirkvarda & Nisonger-Child
Behavioral Rating Form (N-CBRF) i viku 6.

5.2 Lyfjahvorf

Risperidon umbrotnar i 9-hydroxy-risperidon, sem hefur sambarilega lyfjafreedilega virkni og
risperidon (sja umbrot og brotthvarf).

Frasog

Risperidon frasogast ad fullu eftir inntéku, hamarkspéttni i plasma naest innan 1 til 2 klst. Adgengi
(absolute bioavailability) risperidons eftir inntoku er 70% (CV=25%). Hlutfallslegt adgengi
risperidons ur t6flu til inntdku er 94% (CV=10%) borid saman vid mixtaru. Feeduneysla hefur ekki
ahrif & frasogid og pvi ma taka risperidon med eda an matar. Hja flestum sjaklingum naest jafnveegi
risperidons & fyrsta s6larhringnum. Jafnveegi hvad vardar 9-hydroxy-risperidon nast 4-5 dogum eftir
skammt.

Dreifing

Risperidon dreifist hratt. Dreifingarrammal risperidons er 1-2 1/kg. Risperidon er bundid albimini og
alfa-1-syruglykoproéteini. 90% af risperidoni er bundid plasmaproteinum, par af er 9-hydroxy-
risperidon 77%.

Umbrot og brotthvarf

Risperidon umbrotnar fyrir tilstilli CYP 2D6 i 9-hydroxy-risperidon, sem hefur samberilega
lyfjafreedilega virkni og risperidon. Risperidon dsamt 9-hydroxy-risperidoni mynda virka lyfjahlutann
vid gedrofi. beir sem hafa kroftug CYP 2D6 umbrot breyta risperidoni fljétt i 9-hydroxy-risperidon, en
pad gerist mun heegra hja peim sem hafa haeeg CYP 2D6 umbrot. brétt fyrir ad peir sem hafa kréfug
umbrot hafi laegri péttni af risperidoni og heerri péttni af 9-hydroxy-risperidoni, en peir sem hafa haeg
umbrot eru lyfjahvorf risperidons og 9-hydroxy-risperidons samanldgd (p.e. sa lyfjahluti sem er verkar
gegn gedrofi), eftir staka og endurtekna skammta, svipud hja peim sem hafa kréftug og heeg CYP 2D6
umbrot.

Onnur umbrotsleid risperidons er N-alkylsvipting. In vitro rannsoknir i lifrar mikrésémum Gr ménnum

syna ad vio radlagda péttni hamlar risperidon ekki ad verulegu leyti umbrotum annarra lyfja sem
umbrotna fyrir tilstill cytékrém P-450 is6ensimanna, par med talin CYP 1A2, CYP 2A6,
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CYP 2C8/9/10, CYP 2D6, CYP 2E1, CYP 3A4 og CYP 3A5. Viku eftir inntoku var 70% af
skammtinum skilid at med pvagi og 14% med haegdum. | pvagi reyndust risperidon og 9-hydroxy-
risperidon vera 35-45% af skammtinum. bad sem eftir var voru 6virk umbrotsefni. Eftir inntdku hja
sjuklingum med gedklofa, er helmingunartimi brotthvarfs risperidons um pad bil 3 kist.
Helmingunartimi brotthvarfs 9-hydroxy-risperidons og virka lyfjahlutans gegn gedrofi er 24 kist.

Linulegt hlutfall
A radlogou skammtabili er plasmapéttni risperidons i réttu hlutfalli vid skammta.

Aldradir og sjuklingar med skerta lifrar- og nyrnastarfsemi

Rannsokn & stokum skémmtum syndi fram & ad medaltali 43% heerri plasmapéttni lyfjahlutans sem er
virkur gegn gedrofi, 38% lengri helmingunartima og um 30% hagari Uthreinsun lyfjahlutans sem er
virkur gegn gedrofi hja 6ldrudum. Heerri plasmapéttni og heegari uthreinsun lyfjahluta sem er virkur
gegn gedrofi um ad medaltali 60% sést hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. béttni risperidons i
plasma var ébreytt hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi, en medaltalshlutfall af friu risperidoni i
plasma jokst um 35%.

Born
Lyfjahvorf risperidons og 9-hydroxy-risperidons og virka lyfjahlutans gegn gedrofi eru svipud og pau
sem fram koma hja fullordnum.

Kyn, kynpattur og reykingavenjur
Lyfjahvarfagreining & pydi syndi fram & ad kyn, kynpattur og reykingavenjur hofdu ekki greinanleg
ahrif & lyfjahvorf risperidons eda lyfjahlutans sem er virkur gegn gedrofi.

5.3 Forkliniskar upplysingar

I ranns6knum & (haeg)langvinnum ((sub)chronic) eiturverkunum, par sem byrjad var ad gefa lyfid
rottum og hundum, sem ekki h6fou ndd kynproska, voru skammtahad ahrif til stadar i eexlunarfeerum
karl- og kvendyra sem og i mjolkurkirtlum kvendyra. Pessi ahrif tengdust aukinni sermispéttni
prélaktins og orsokudust af virkni dopamin D,-vidtakablokkunar risperidons. Auk pess benda
vefjarektunarrannséknir til pess ad prélaktin 6rvi frumuvoxt i @xlum brjdsta hja ménnum. Risperidon
hafdi ekki fosturskemmandi ahrif hja rottum og kaninum. I ranns6knum med risperidon & eiturverkanir
& &xlun hja rottum saust aukaverkanir & mékunarhegdun foreldra og & feedingarpyngd og lifun
afkveema. Hja rottum tengdist utsetning fyrir risperidon i modurkvidi vitraenni skerdingu hja
fullvéxnum dyrum. Adrir dopaminblokkar hafa, pegar peir hafa verid gefnir dyrum med fangi, haft
neikveed ahrif & ndmsgetu og hreyfiproska afkveemanna. Risperidon hafdi ekki ahrif & erfdaefni i r6o
profana. 1 ranns6knum & krabbameinsvaldandi ahrifum risperdons, til inntoku, hja rottum og musum,
kom fram aukning kirtileexla i heiladingli (mys) og i brisi (rottur) og Kirtlakrabbamein i
mjolkurkirtlum (b&dar tegundir). Hugsanlega tengjast pessi krabbamein lengdri dopamin D, blokkun
og bl6dprolaktinhaekkun. Hvort pessi aukna tidni &xla hja nagdyrum hefur pydingu vardandi menn er
Opekkt. Dyralikdn in vivo og in vitro hafa synt fram a ad storir skammtar risperidons geti valdio
lengingu & QT bili, sem hefur verid tengd vio freedilega aukna heettu a ,,Torsades de Pointes* hja
sjuklingum.

6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjélparefni

Toflukjarni:

Vatnsfrir laktosi

Orkristalladur sellulési

Forhleypt sterkja
Magnesiumsterat
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Filmuhua:

Hyprémelldsi

Makrogél 6000

Titantvioxid (E171)

[ 0,5 mg toflum er auk pess gult jarnoxid (E172).
6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3ar.

6.4  Serstakar varudarreglur vio geymslu

Rison 1, 2, 3 og 4 mg téflur: Engin sérstdk fyrirmeeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.
Rison 0,5 mg toflur: Geymid vid lagri hita en 25°C.

6.5 Gerdilats og innihald

Plastglos.

Pakkningasteerd: 60 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningasteerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun og 6nnur medhoéndlun

Engin sérstok fyrirmeali.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Actavis hf.
Reykjavikurvegi 76-78
220 Hafnarfjorour
island

8. MARKADBSLEYFISNUMER

Rison 0,5 mg: MTnr 1S/1/01/106/01
Rison 1 mg:  MTnr 980388
Rison2mg:  MTnr 980389
Rison3mg:  MTnr 980390
Rison4mg:  MTnr 980391

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKABDSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: Rison 0,5 mg:  09.08.2001
Dagsetning fyrstu Utgafu markadsleyfis: Rison 1 mg: 03.03.2000
Dagsetning fyrstu Utgafu markadsleyfis: Rison 2 mg: 03.03.2000
Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: Rison 3 mg: 03.03.2000
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Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: Rison 4 mg: 03.03.2000
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 5. jantar 2012.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

5. jandar 2012.
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